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エグ ゼクティ ブサ マリ ー 

ファ イザ ー と BioNTech は 、SARS-CoV-2 に よっ て 引き 起こ され る コロ ナウ イル ス 病 2019 (COVID-19) 
を 予防 する こと を 目的 と し た 治験 ワク チン の 緊急 使用 許可 (EUA) 申請 を 提出 し まし た 。 こ の EUA 有 要 
求 (EUA 27034) は 、2020 年 11 月 20 日 に 提出 され まし た 。 ワ クチ ン は 、 脂 質 ナ ノ 粒 子 (LNP) で 処方 
され た RNA に よっ て コー ド さ れる SARS-CoV-2 ス パイ ク 米 タ ン パ ク 質 (S) 抗原 に 基づい て いま す 。 現 
在 の 世界 的 な 健康 危機 に 対応 し て 、 フ ァ イ ザ ー-BioNTech COVID-19 ワ クチ ン (BNT162b2) の 開発 に 
より 、 こ の 緊急 か つ 満 た され て いな い 医 療 ニ ー ズ に 迅速 に 対応 し な が ら 、 最 高 の コ ンプ ライ アン ス と 
品 員 基準 が 確保 され まし た 。 


2 つの 臨床 試験 か ら の 安全 性 と 有効 性 の デー タ は EUA の 要求 を 裏付け て いま す 。 


* 人 研究 BNT162-01 は 、COVID-19 の 全体 的 な 臨床 開発 に 情報 を 提供 する た め に 、 複 数 の ワク チ 
ン 候 補 の 安全 性 と 免疫 原 性 の デー タ を 取得 する た め に ドイ ツ で 実施 され た ヒト 初 の 第 1/2 相 
用 量 レ ベル 測定 研究 で す (N=60) 。 ワ クチ ン 。 


* 人 研究 C4591001 は 、 進 行 中 の 無 作為 化 プ ラ セ ボ 対照 第 1/2/3 相 極め て 重要 な 登録 研究 で す 。 こ れ は 、 
米国 で の フェ ー ズ 1/2 試 験 と し て 開始 され 、 そ の 後 、 安 全 性 、 免 疫 原 性 、 お よび 有効 性 の エン ド ボ ポ 
イン ト を 強力 か つ タ イム リー に 評価 する た め に 、 最 大 44.000 人 の 参加 者 を 登録 する グロ ー バ ル な 
フェ ー ズ 27/3 試 験 に 拡大 する よう に 修正 され まし た 。 12 て 17 歳 の 青年 。 こ の 調査 は 、 登 録 さ れ た 人 
口 の 多様 性 を 確保 す る た め に 、 世 界 中 の 選択 され た サイ ト で 実施 され て いま す 。 


安全 性 の 概要 


約 38.000 人 の 参加 者 か ら の デー タ は 、C4591001 試 験 の 2 回 投与 ワク チン レジ メン の 2 回 投与 後 
の 追跡 期間 中 央 値 2 か 月 で 、 ワ クチ ン ま た は プラ セ ボ の いずれ か を 1 : 1 で ラン ダム 化し た も の 
で 、30 ug の BNT162b2 は 安全 で 忍 容 性 が 高い こと を 示し て いま す 。 16 歳 以上 の 参加 者 。 反 応 
原 性 と AE は 、 一 般 的 に 、 若 い グ ルー プ (55 歳 以下 ) と 比較 し て 、 古 い グ ルー プ (56 歳 以上 ) 
の 参加 者 で は 軽度 で 頻度 が 低かっ た 。 反応 原 性 は 、 成 人 の 年 齢 層 と 12 て 15 歳 の 若い 青年 ( そ 
の 予備 デー タ は 16 歳 と 17 歳 の 個人 を 含む 意図 され た 適応 年 の サポ ー ト を 提供 する ) の 両方 、 
お よび AE の 投与 後 、 ほ と ん と 軽度 か ら 中 等 度 で 短命 で し た 。 プ ロフ ァイル は 、 深 刻 な 安全 上 
の 懸念 を 示唆 し て いま せん で し た 。 重 篤 な 有害 事 家 (SAE) と 死亡 の 発生 率 は 、 登 録 さ れ た 参 
加 者 の 数 と の 関連 で 低く 、BNT162b2 と プラ セ ボ で 同等 で し た 。AE に よる 中 止 の 発生 率 も 一 
般 的 に 低く 、BNT162b2 群 と プラ セ ボ 群 の 間 で 同様 で し た 。 デ ー タ カッ ト オ フ 日 (2020 年 1 
月 14 日 ) の 時 点 で 登録 され た 約 44,.000 人 の 参加 者 か ら の 安全 性 デー タ は 、 ワ クチ ン 投 与 後 の 
追跡 期間 が 変動 し 、 全 体 と し て 、 投 与 後 少 な く と も 2 か 月 の 追跡 調査 を 行っ た 患者 と 同様 の A 
E プ ロフ ァイル を 示し まし た 。 2. 登 録 さ れ た すべ て の 参加 者 の この 総 人 口 で は 、SAE と 死亡 の 
発生 率 は 低く 、BNT162b2 と プラ セ ボ で 同等 で あり 、AE に よる 中 止 の 発生 率 は 一 般 に 低く 、 
BNT162b2 と プラ セ ボ グル ー プ 間 で 類似 し て いた 。 


免疫 原 性 の 要約 


BNT162b2 の 2 回 投与 レジ メン は 、 若 年 成人 と 高齢 者 の 両方 で 、 強 力 な SARS-CoV-2 中 和 力 価 
と S1 結 合 IgG レベ ル を 誘発 し まし た 。 ワ クチ ン の 2 回 目 の 投与 後 か ら 最 大 
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お よそ 50 日 目 (投与 2 の 1 か 月 後 ) 、SARS-CoV-2 中 和 幾 何 平均 力 価 (GMT) は 、COVID-19 か 
ら 回 収 さ れ た 個人 の ヒト 回 復 期 血 清 (HCS) パネ ル の GMT と 同等 か それ 以上 で し た 。 質 体 の 
持続 性 の さら な る 評価 が 進行 中 で す 。 研 究 BNT162-01 か ら の デー タ は 、BNT162b2 が 強力 な 
Th1 バ イア ス CD4 + 応 答 お よび 強力 な CD8 + 細胞 応答 も 誘発 し た こと を 示し て いま す 。 


有効 性 の 概要 


最終 的 な 有効 性 分 析 で は 、 ワ クチ ン 接 種 レ ジ メ ン の 前 お よび 最 中 に SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が 

な い 参 加 者 の 間 で 、 用 量 2 の 少な く と も 7 日 後に 発生 する 確認 され た COVID-19 に 対す る 最初 の 
主要 エン ド ボ ポイ ント の ワク チン 有効 性 (VE) は 95.09% で し た 。 と 

プラ セ ボ グル ー プ の 162 の COVID-19 症 例 と 比較 し て 、BNT162b2 グ ルー プ の 8 の COVID-19 症 例 。VE の 95% 
信頼 区 間 は 90.30% か ら 97.696% で あり 、 利 用 可能 な デー タ が 与え られ た 場合 、 真 の VE は 少な く と も 90.3% で 
あり 、 確 率 は 97.59% で ある こと を 示し て いま す 。 2 番目 の 主要 評価 項目 に つい て は 、 ワ クチ ン 接 種 レ ジ メ ン 
の 前 お よび 最 中 に SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が ある 場合 と な い 場 合 の 参加 者 に お いて 、 用 量 2 の 少な く と も 7 日 
後に 発生 する 確認 済み COVID-19 に 対す る VE は 

94.696、BNT162b2 グ ルー プ と プラ セ ボ グル ー プ で それ ぞ れ 9 例 と 169 例 。VE の 95% 信 頼 区 間 は 89.9% 

か ら 97.39% で あり 、 利 用 可能 な デー タ が 与え られ た 場合 、 真 の VE は 少な く と も 89.99% で あり 、 確 率 は 9 
7.59% で ある こと を 示し て いま す 。 


観察 され た VE は 、「 そ の 他 す べ て 」 の 人 種 グ ルー プ (89.39%VE) と ブラ ジル (87.79%VE) を 除い て 、 年 齢 、 性 
別 、 人 種 / 民 族 、 国 の サブ グル ー プ 全体 で 最初 の 主要 な 有効 性 エン ド ポ イン ト で 93% を 超え て いま し た 。 併存 疾 
患 の ある 参加 者 で は 、 分 析 さ れ た すべ て の リス クサ ブ グ ルー プ の 最初 の 主要 な 有効 性 エン ド ボ ポイ ント で VE は > 
919% で し た 。 


プラ セ ボ 群 の 9 例 と 比較 し て 、BNT162b2 群 で は 1、1 回 の 投与 後に 合計 10 例 の 重症 CO 
VID-19 が 発生 し まし た 。 


すべ て の 参加 者 の 中 で (ワク チン 接種 世 ま た は ワク チン 接種 中 の 感染 の 証拠 に 関係 な く ) 、BN 
T162b2 グ ルー プ の 用 量 1 後に 50 例 の COVID-19 が 発生 し た の に 対し 、 プ ラ セ ボ グル ー プ で は 275 
例 で あり 、 推 定 VE は 8296 (950%) で し た 。 CI : 75.6%、86.9%) 2 回 投与 レジ メン の 投与 1 後に 
発生 する 確認 され た COVID-19 に 対し て 、VE は 投与 1 と 投与 2 の 間 で 52.4% (959%CI : 29.5%、6 
8.4%) で し た 。 


保護 の 早期 発症 は 索 積 発生 率 曲 線 か ら 容 易 に 明らか で あり 、BNT162b2 と プラ セ ボ の 発症 は 用 
量 1 の 約 14 日 後 まで 共同 で 追跡 され 、 そ の 時 点 で 曲線 は 発散 し 、 症 例 は プラ セ ボ 群 に 着実 に 鞭 
積 し ます が 、 BNT162b2 グ ルー プ で は ほぼ フラ ッ ト で す 。 


リス ク / ベ ネフ ィ ッ ト 評 価 


進行 中 の COVID-19 パ ン デ ミッ ク は 公衆 衛生 に 重大 な 影響 を 及ぼ し 、 現 在 、 広 く 効 果 的 な 治療 法 
や 予防 法 は あり ませ ん 。 効果 的 な ワク チン は 、 こ の 危機 的 な 時 期 に パン デミ ッ ク の 軌道 に 影響 を 
与え る 可能 性 が あり ます 。 


この EUA ア プリ ケー ショ ン の 有効 性 、 安 全 性 、 お よび 免疫 原 性 の デー タ は 、 フ ァ イ ザ ー-BioN 


Tech COVID-19 ワ クチ ン の リス ク と 利益 の 育 定 的 な 評価 を サポ ー ト し 、 食 品 医薬 品 局 (FDA) 
EUA ガ イダ ンス で 概説 され て いる デー タタ 要件 を 満た し ます 。 ュ ザ ・ 
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登録 フェ ー ズ 1/2/3 研 究 、C4591001 は 、 参 加 者 を 監視 し 、 近 い 将 来 、Biologics License Applicat 
ion (BLA) の 提出 を サポ ー ト する 追加 の デー タ を 取得 する た め に 、 プ ロト コル ご と に 可能 な 限り 
継続 され ます 。EUA に 基づく ファ イザ ー-BioNTechCOVID-19 ワ クチ ン 接 種 者 の 積極 的 な 長期 安全 
監視 の た め に 、 広 男 な 承認 後 計画 が 作成 され て いま す 。 


1. 痛 景 情 報 と 満た され て いな い 医 療 ニ ー ズ 


2019 年 12 月 、 原 因 不 明 の 肺炎 が 中 国 の 武漢 で 発生 し まし た 。2020 年 1 月 、 新 し い コ ロナ ウイ 
ルス (2019-nCoV) が 根本 的 な 原因 で ある こと が 明らか に な り ま し た 。2020 年 1 月 初旬 、2 

019-nCoV の 遺伝 子 配列 が 世界 保健 機関 (WHO) お よび 一 般 市 民 (MN908947.3) に 公開 さ 

れ 、 ウ イル ス は ベー タコ ロナ ウイ ルス サブ ファ ミリ ー に 分 類 さ れ ま し た 。 配列 分 析 に より 、 

系 統 樹 は 、 中 東 呼 吸 器 症候 群 (MERS) コロ ナウ イル ス を 含む 、 ヒ ト に 感染 する 他 の コロ ナ 
ウイ ルス より も 重症 急性 呼吸 器 症 候 群 (SARS) ウイ ルス 分 離 株 と の 密接 な 関係 を 明らか に 

間 た 3 に 2 た 肖 


SARS-CoV-2 感 染 症 と その 結果 生じ る 病気 で ある COVID-19 は 世界 的 に 広がり 、 ま すま す 多 く の 国 に 影 
響 を 及ぼ し て いま す 。 2020 年 3 月 11 日 、WHO は COVID-19 の 発生 を パン デミ ッ ク と し て 特徴 づけ まし 
た 。2020 年 11 月 19 日 の 時 点 で 、 世 界 で 確認 され た COVID-19 の 症例 は 5,600 万 人 を 超え 、 死 亡者 は 130 
万 人 を 超え 、191 の 国 / 地 域 が 影響 を 受け て いま す 。 同時 に 、 米 国 で は 、 確 認 さ れ た 症例 が 1,150 万 人 
を 超え 、 死 亡者 が 25 万 人 を 超え て いま す 。。 


国内 の 何 百 万 も の 個人 に 影響 を 及ぼ し て いる COVID-19 を 予防 また は 治療 する た め に FDA に よっ て 承認 され た ワク 
チン は あり ませ ん 。EUA が ファ イザ ー-BioNTechCOVID-19 ワ クチ ン を 要求 し た 時 点 で 、 確 認 さ れ た 症例 と 死亡 率 
は 世界 的 に 上 昇 し 続け て いま す 。 現在 、 特 定 の 集団 に 利益 を も た ら す 可能 性 の ある 利用 可能 な 治療 法 (例え ば 、 

抗 ウ イル ス 剤 、 ス テロ イド 、 モ ノ ク ロ ー ナ ルカ ク テ ル 、 お よび O 高 免疫 血 尾 ) は ほとん ご ど ありま せん 。 し か し 、C 

OVID-19 を 予防 お よび 治療 する た め の 非 常に 効果 的 で 安全 な ワク チン お よび 医薬 品 は 、 依 然 と し て 満た され て い 
な い 高 い 医療 ニー ズ で す 。 


ワク チン 接種 は 、 リ スク を 減ら し 、SARS-CoV-2 の 明 延 を 緩和 する た め の 最 も 効果 的 な 医療 対 
束 で す 。 安全 で 効果 的 な COVID-19 ワ クチ ン に よる 予防 接種 は 、COVID-19 に 関連 する 病気 、 
入院 、 死 亡 を 減ら し 、 社 会 的 機能 の 回 復 を 助け る と いう 国 の 戦略 の 車 要 な 要素 で す 。 


1.1。 規 制 上 の 考慮 事項 

Pfizer-BioNTech COVID-19 ワ クチ ン は 、FDA お よび その 他 の 世界 的 な 規制 当局 と 緊密 に 協議 し て 開 
発 さ れ ま し た 。 ワ クチ ン 開 発 は 、FDA か ら の 該当 する すべ て の ガイ ダン ス 文 書 に 従い まし た 。 +、5、 
6、7 洲 国 疾 病 対策 セン ター (CDC) 、s』 と WHO また 、COVID-19 を 予防 する た め の ワ クチ ン の EUA に 
必要 な すべ て の 情報 が 含ま れ て いま す 。 

2. 一 般 的 な 製品 情報 

スポ ン サ ー コ ン パ ウン ド 番 号 : BNT162、PF-07302048 


ファ イザ ー-BioNTechCOVID-19 ワ クチ ン は 、SARS-CoV-2 感 染 に よっ て 引き 起こ され る COVID-19 を 予防 する た め に 、 
BioNTech と ファ イザ ー に よっ て 開発 され た 予防 ワク チン で す 。 
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Pfizer-BioNTech COVID-19 ワ クチ ン 、BNT162b2 (30 ug) は 、 次 の スケ ジュ ー ル に 従っ て 
、30 ug の 希釈 ワク チン 溶液 ( 各 0.3 mL) を 2 回 連続 し て 筋肉 内 (IM) 投与 し ます 。 21 日 後 
の 2 回 目 の 投 与 。 


BNT162b2 は 、 冷 凍 (-80?C か ら -80?C の 間 ) を 含む 複数 回 投与 (5 回 投与 ) バイ アル と し て 提供 され ます 。 

- 防 腐 剤 を 各 ま な い 60"C (-112"F ン -76"F) の 懸 濁 液 。BNT162b2 は 、 投 与 前 に 解凍 し 、 元 の バイ 
アル で 1.8 mL の 滅菌 0.9% 塩 化 ナ トリ ウム 注射 液 (USP) ーー ポン り ま す 。 希 各 後 、 
バイ アル に は 1 回 の 投与 あたり 0.3mL の 5 回 の 投与 が 含 まれ ます 。 希釈 後 、 複 数 回 投与 バイ アル は 
2?C か ら 25?C (357F か ら 77*F) で 保管 し 、 希釈 後 6 時 間 以 内 | 重用 す る 届 委 が あり 上 の 


2.1。 ワ クチ ン 標 的 と し て の コロ ナウ イル スス パイ ク 糖 有 タンパク質 


コロ ナウ イル ス は 、4 つ の 構造 タン パク 質 を コー ド す る ①+) ssRNA エ ン ベ ロ ー プ ウイ ルス の ファ ミリ 
ー で す 。 これ ら の 構造 タン パク 質 の 中 で 、S は 中 和 抗 体 の 重要 な 標的 で あり 、 し た が っ て ワク チン 開 
発 に と っ て 重要 な 抗原 で す 。 ス パイ クタ ン パ ク 質 は 、 最 初 に アン ジオ テン シン 変換 酵素 2 (ACE2) 宿 
主 細胞 受容 体 へ の ウイ ルス の 特異 的 結合 を 媒介 し 、 次 に ウイ ルス エン ベロ ー プ と 宿主 細胞 膜 と の 融合 
を 媒介 する た め 、 重 要 な ワク チン 標的 また は 抗原 で す 。 こ れ ら の 作用 に より 、 ウ イル ス は 複製 する ヒ 
ト 細胞 に 侵入 し 、 し ば し ば 病気 を 引き 起こ し 、 他 の 人 々 に 広がる 可能 性 が あり ます 。SARS や MERS な 
どの 他 の コロ ナウ イル ス か ら 入 手 可能 な デー タ は 、S タ ン パ ク 質 に 対す る 抗体 が ウイ ルス の 細胞 へ の 
結合 を ブロ ッ ク し 、 ウ イル ス 感 染 を 防ぐ こと が で きる こと を 確立 し まし た 。 io、 ii Pfizer-BioNTech C 
OVID-19 ワ クチ ン は 、 膜 に 固定 され た 完全 長 の S タ ン パ ク 質 を コー ド し 、 中 央 の へ ヘリ ックス ドメイン 
内 で プロ リン に 2 つの 点 突然 変異 を 起こ し て 、S タ ン パ ク 質 を 抗原 的 に 好ま し い 融 合 前 コン フォ メー シ 
ョ ン に 固定 し ます 。 5、 is 


2.2。RNA- 脂 條 ナ ノ 粒 子 製剤 


Pfizer-BioNTech COVID-19 ワ クチ ン は 、 ヌ クレ オシ ド 修 飾 RNA の RNA-LNP プ ラッ ト フ ォ ー ム 
に 基づい て お り 、 自 然 免 疫 セ ン サ ー の 活性 化 能力 を 鈍ら せ 、 折 原発 現 を 増強 し ます 。 Pfizer- 

BioNTech COVID-19 ワ クチ ン 、BNT162b2 (30 ug) は 、P2 変 異体 S (P2 S) を コー ド し 、LN 
P で 処方 され ます 。LNP へ の カプ セル 化 に より 、 筋 肉 内 (IM) 注射 後 の 宿主 細胞 へ の RNA の ト 
ラン ス フ ェ ク ショ ン が 可能 に な り ま す 。 これら の LNP は 、 定 義 さ れ た 比率 の 4 つの 異な る 脂 鋼 
で 構成 され て いま す 。RNA と 溶解 し た 脂質 の 混合 中 に 、 脂 質 は RNA を カプ セル 化す る ナノ 粒 

子 を 形成 し ます 。 注入 後 、LNP は 細胞 に 取り 込ま れ 、RNA が サイ ト ゾ ル に 放出 され ます 。 サイ 
ト ゾ ル で は 、RNA は コー ド され た ウイ ルス タン パク 質 に 翻訳 され ます 。P2 S 抗 原 は 細胞 膜 に 

組み 込ま れ 、 適 応 免 疫 応答 を 誘導 し ます 。 SBACE を 認 し 、 宿主 細胞 の 感染 を 可能 に する 

質 原 で ある た め 、 ウ イル ス 中 和 抗 体 の 重要 な 標的 で す 。 さ ら に 、RNA 発 現 S は 細胞 内 で 断片 化 
され る た め 、 得 られ た ペプチド は 細胞 表面 に 提示 され 、 ウイ ルス に 対す る 活性 を 持つ 特定 の 

T 細 胞 性 免疫 応答 を 引き 起こ し ます 。 4、 is 
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3. 提 案 ご れ た EUA 適 応 症 


ファ イザ ーBioNTechCOVID-19 ワ クチ ン は 、16 歳 以上 の 個人 の SARS-CoV-2 に よっ て 引き 起こ され る 
COVID-19 の 予防 の た め の 能 動 免 疫 の た め に EUA の 下 で 使用 する こと が 許可 され て いま す 。 


4. 主 要 な 非 臨 床 デ チー タ の 要約 


BNT162b2 の 非 了 臨床 評価 に は 、 薬 理学 (マウ ス 先 疫 原 性 お よび 非 ヒ ト 霊 長 類 [NHP] 免 疫 原 性 
お よび SARS-Cov-2 チ ャ レン ジ 研 究 ) 、 薬 物 動態 (一 連 の 生体 内 分 布 、 代 謝 お よび 薬物 動態 研 

究 ) 、 お よび 毒性 (2 Good Laboratory Practice [GLP] ラ ラッ トリ ピー ト ) が 含ま れ ま す 。 - 用 
量 毒性 invitro お よび invivo で の 研究 。 発 生 お よび 生殖 毒性 (DART) 研究 が ラッ ト で 進行 中 
で す 。 


ウィ スタ ー ハ ン の オス と メス の ラッ ト へ の IM 注射 に よる BNT162b2 の 週 1 回 の 投与 、 合 計 
3 週間 の 投与 サイ クル (30 ug と 100 ug) は 、GLP 準 拠 の 毒性 試験 の 存在 下 で の 全身 毒性 の 
証拠 な し に 許容 され まし た 。 強力 な 免疫 応答 の 。 


マウ ス と NHP で の 非 臨 床 研究 は 、BNT162b2 が 、 単 回 投与 後 の 測定 可能 な SARS-CoV-2 中 和 
力 価 と 、SARS-CoV-2 / COVID- の 血清 中 の 力 価 を 超え る 2 回 目 の 投 与 後 の 力 価 の 大 幅 な 増加 に 
より 、 迅 速 な 抗体 応答 を 誘発 する こと を 示し て いま す 。 19- 回 復 し た 個人 。Th1 優 性 T 細 胞 応 
倫 は マウ ス と NHP の 両方 で 明らか で し た 。S 特 異 的 CD8 + T 細 胞 応答 は 、BNT162b2 免 疫 動物 
で も 検出 可能 で し た 。 BNT162b2 に よる 免疫 後 の Th1 に 強く 偏っ た CD4+ T 細 胞 応答 と イン タ 
ー フ ェ ロ ン -y (IFNy) + CD8 + 征 細胞 応答 は 、 ワ クチ ン の 安全 性 と 有効 性 に 有利 な パタ ー ン 
で あり 、 臨 床 的 安全 性 に さら な る 安心 感 を も た らし ます 。 isA SARS-CoV-2 ア カゲ ザル チャ レ 
ンジ モデ ル で は 、BNT162b2 は 、 ワ クチ ン 計 発 性 疾患 の 増強 の 臨床 的 、 放 射線 学 的 、 ま た は 
組織 病理 学 的 証拠 が な く 、 生 理 食塩 水 対照 と 比較 し て 、 肺 に お ける 検出 可能 な ウイ ルス RN 
A の 存在 か ら 完 全 に 保護 し まし た 。 ii 


30 ug の RNA の 用 量 で 筋肉 内 注射 に よっ て 2 回 投与 され た BNT162b2 の EUA を サポ ー ト する 
主要 な 非 臨 床 試験 の 概要 を 表 1 に 示し ます 。 


表 1。 主要 な 非 臨 床 研究 の 要約 


調査 研究 タイ プ 種 / テ スト テス ト 項 目 用 量 研究 成果 / 調 査 結果 
数 シス テム [RNAI 
毒物 学 
38166 反復 投与 ウィ スタ ー ハ ン BNT162b2 100hg BNT162b2 (V8) は 、 全 身 毒性 の 兆候 な し 
毒性 ラッ ト V8) 。 に 許容 され まし た 。 す べ て の 動物 は 、 ワ ク 
チン 抗原 に 対し て 強力 な 免疫 応答 を 示し ま 
し 
20GR142 反復 投与 ウィ スタ ー ハ ン BNT162b2 30 Lg BNT162b2 (V9) は 、 全 身 毒性 の 兆候 な し 
毒性 ラッ ト (V9) に 許容 され まし た 。 す べ て の 動物 は 、 ワ ク 
チン 抗原 に 対し て 強力 な 免疫 応答 を 示し ま 
に 
20256434 発達 ウィ スタ ー ハ ン BNT162b2 30 hg 進行 中 
お よび 生殖 ラッ ト (V9) 
毒性 
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表 1。 主要 な 非 臨 床 研究 の 要約 


調査 研究 タイ プ 種 / テ スト テス ト 項 目 量 研究 成果 / 調 査 結果 
数 シス テム [RNA] 
薬理 学 
VR-VTR- イン ビ ボ アカ ゲ ザ ル BNT162b2 30、100 BNT162b2 (V9) は 、 単 回 投与 後 の 測 
10671 免疫 原 性 マカ ク (V9) Lg 定 可 能 な SARS-CoV-2 中 和 力 価 と 、SAR 
お よび SARS-CoV- S-CoV- の 血清 中 の 力 価 を 超え る 2 回 目 の 
2 チャ レン ジ 投与 後 の 力 価 の 大 幅 な 増加 に より 、 迅 


速 な 抗体 応答 を 誘発 し まし た 。 


2 / COVID-19- 回 復 し た 患者 。A 

Th1 優 性 T 細 胞 応答 が 誘発 され まし た 。 
肺 の 完全 な 保護 は 、 対 照 と 比較 し て 免 
疫 さ れ た 動物 で 観察 され 、 ワ クチ ン に 
よっ て 読 発 さ れ た 疾患 の 増強 の 証拠 は 
な か っ た 。 


a。2 つ の BNT162b2 バ リア ント (V8 お よび V9) は 、GLP 反 復 授与 毒性 試験 で 評価 され まし た 。 臨床 候補 で ある BNT162b2 (V9) は 、BN 


T162b2 (V8) と は 異な る コドン 最適 化 を 持っ て いま す が 、 ど ちら の バリ アン ト も 同じ アミ ノ 酸 配列 を 持つ タン パク 質 を コー ド し て いま 
す 。 


5. 臨 床 試験 の 概要 


EUA ア プリ ケー ショ ン に 臨床 デー タ を 提供 する 研究 は 表 2 に 要約 され て お り 、 次 の セ 
クシ ョ ン で 説明 され て いま す 。 


表 2。 臨床 試験 の 要約 


スポ ン サ ー 調査 フェ ー ズ スタ ディ 試験 品 (用 量 ) の 数 被験 者 の 種類 
数 設計 科目 (年 齢 ) 
(状態 ) 
BioNTech BNT162-01 フェ ー メ 1/2 BNT162b2 (1、3、10、20、30 hg) フェ ー ズ 1 : 60 大 人 
(進行 中 ) ラン ダム 化 、 (18-55 歳 ) 
オー プン ラベ ル 、 
用 量 滞 増 、 
人 間 初 
BioNTech C4591001 フェ ー ズ 1/2/3 フェ ー ズ 1 : フェ ー ズ 1 : 90 ラ 和 エー ズ 1 < 夫人 人 
(ファ イザ ー) (進行 中 ) ラジ ンタ 必 化 、 BNT162b2 (10、20、30 hg) ラン ダム 化 さ れ た 4 : 1 (18 て 55 歳 、 (それ ぞ れ の 
オブ ザー バー ブラ イン ド 、 プ ラ セ ボ 範囲 内 ) 65- ン 85 歳 ) 
プラ セ ボ - 用 量 / 年 齢 グル ー プ ) 
コン トロ ー ル 
フェ ー ズ 2 : フェ ー ズ 2 : 360 二天 人 
BNT162b2 (30 hg) ラン ダム 化 さ れ た 1 : 1 (18 て 55 歳 、 
プラ セ ボ 65- ン 85 歳 ) 
年 家 8 宇多 8 4 
BNT162b2 (30 ug) 44.000 青年 、 成 人 
プラ セ ボ ラン ダム 化 さ れ た 1 : 1 (12 て 15 歳 、 (36 
0 を 含む ) 16-C55 蔵 、 
フェ ー ズ 2) > 55 歳 ) 
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5.1。 フ ァ ー ス トイ ン ヒ ュー マン フェ ー ズ 1/2 試 験 BNT162-01 


研究 BNT162-01 は 、 進 行 中 の ヒト 初 (FIH) の 第 1 相 用 量 レ ベル 測定 研究 で あり 、18 て 55 歳 の 健康 
な 成人 全員 が 能動 ワク チン を 接種 し ます 。 こ の 研究 で は 、 さ ま ざ ま な 用 量 レ ベル で の いく つか の 
異な る 候補 ワク チン の 安全 性 と 免疫 原 性 を 評価 し て いま す 。 その後 、 プ ロト コル が 修正 され 、8 
5 歳 ま で の 高齢 者 の 参加 者 を 含め る こと が で きる よう に な り ま し た 。 高齢 者 の 参加 者 の デー タ は 
、EUA 申 請 に 含め る こと が で きま せん で し た 。18 へ 55 歳 の 成人 の 利用 可能 な 第 1 相 安 全 性 お よび 
免疫 原 性 デー タ が 報告 され て いま す 。 


この 研究 で は 、 複 数 の ワク チン 候補 が 評価 され て いま す 。 ワ クチ ン 候 補 ご と に 、 参 加 者 は 、 
スポ ン サ ー 安 全 審 査 委員 会 か ら の 推奨 に 基づい て 、 河 増 用 量 レ ベル (用 量 レ ベル あたり N=1 
2) を 受け 取り 、 そ の 後 の 用 量 レ ベル に 進行 し まし た 。 


BNT162-01 研 究 対象 集団 に は 、 健 康 で あり 、COVID-19 症 状 ま た は SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が 
研究 に 入る 前 の 30 日 以内 に な いと みな され た 男性 お よび 女性 の 成人 参加 者 が 含ま れ ま す 。 選 
択 基準 は 、 登 録 前 の 6 週間 の 間 に 病 気 を 悪化 させ る た め に 治療 また は 入院 の 有意 な 変更 を 必要 
と し な い 病 気 と し て 定義 され る 既存 の 安定 し た 病気 を 可能 に し まし た 。 ワ クチ ン の 安全 性 ま 
た は 免疫 原 性 の 評価 を 混乱 させ る 可能 性 が ある と 考え られ る 病状 の ある 個人 は 除外 され まし 
7 


血清 学 的 免疫 原 性 デー タ に 加え て 、 ワ クチ ン 接 種 さ れ た フェ ー ズ 1 参加 者 の 全 血 サン プル か ら 
得 ら れ た 未 槽 血 単 核 細胞 (PBMC) か ら 分 離さ れ た T 細 胞 は 、 酵 素 免 疫 測定 法 (ELISpot) に 
よっ て 評価 され 、 細 胞 内 サイ トカ イン 染色 は フロ ー サ イト メト リー に よっ て 視覚 化 さ れ ま し 
た 。 血液 サン プル は 、 最 初 の ワク チン 投与 前 と 2 回 目 の ワ クチ ン 投 与 後 29 日 目 (7 日 ) に 研究 
参加 者 か ら 収集 され まし た 。 評価 に は 、IFN な どの Th1 応 答 に 関連 する サイ トカ イン が 含ま れ 
て いま し た yy バ ラン ス の 取れ た 対 Th1 優 性 また は Th2 優 性 免疫 応答 の 誘導 を 分 析 す る た め の IL 
-2 お よび IL-4 な どの Th2 応 答 に 関連 する も の 。 


フェ ー ズ 1 の すべ て の 参加 者 は 、 各 投与 後 7 日 間 の 反応 原 性 (局所 反応 、 全 身 イ ベン ト 、 解 熱 
剤 / 病 痛 剤 の 使用 ) と 、 研 究 報 告 の 締め 切り 日 現在 の 利用 可能 な 有害 事 家 (AE) を 記録 し ま 
し た 。 安全 性 デー タ は 、 記 述 統計 量 を 使用 し て 分 析 お よび 報告 され ます 。 


5.2。 登 録 フ ェ ー ズ 1/2/3 研 究 C4591001 


研究 C4591001 は 、 進 行 中 の 無 作為 化 プラ セ ボ 対照 第 1/2/3 相 登録 試験 で す 。 こ れ は 、 米 国 の 成人 を 対 
家 と し た フェ ー ズ 1/2 研 究 と し て 開始 され 、 そ の 後 、 タ イム リー な 有効 性 評価 を 実施 する の に 十分 な C 
OVID-19 症 例 を 獲得 する た め に 、 約 44.000 人 の 参加 者 を 登録 する 計画 の グロ ー バ ルフ ェ ー ズ 27/3 研 究 に 
払 大 する よう に 修正 され まし た 。 : 16 て 17 歳 の 年 配 の 青年 を 含む よう に 修正 され 、 そ の 後 、12 て 15 歳 
の 若い 青年 を 和 含 むように 修正 され まし た 。 


研究 の フェ ー ズ 1 の 部 分 は 、 ワ クチ ン 候 補 と 用 量 レ ベル に 関す る 決定 を 通知 し まし た (セク ショ ン 5.2.1 


) 。 研究 の フェ ー ズ 2/3 の 部 分 で は 、 選 択 し た ワク チン 候補 で ある BNT162b2 の 安全 性 、 免 疫 原 性 、 お 
よび 有効 性 を 評価 し 、 米 国 お よび 世界 で の 認可 を サポ ー ト する こと を 目的 と し て いま す 。 
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フェ ー ズ 1 


フェ ー ズ 1 で は 、 若 い 参 加 者 (18 ン 55 歳 ) と 年 配 の 参加 者 (65 て 85 歳 ) の 2 つの 年 齢 グル ー 
プ を 別々 に 調査 し まし た 。 研究 対象 集団 に は 、 病 歴 、 身 体 検査 (必要 な 場合 ) 、 お よび 研究 
に 含め る 資格 が ある と の 研究 者 の 臨床 的 判断 に よっ て 決定 され る 健康 と みな され る 男性 お よ 
び 女 性 の 参加 者 が 含ま れ ま す 。 除外 に は 、 職 場 で の 明 露 お よび / ま た は 危険 因子 を 表す 病状 、 
了 臨床 的 に 重要 な 以前 の 病気 また は 実験 宝 の 異常 、 以 前 の SARS-CoV-2 感 染 の 血清 学 的 証拠 の 
た め に SARS-CoV-2 感 染 へ の 暖 露 の リス ク が 高い スク リー ニン グ さ れ た 個人 が 含ま れ ま し た 
また は ポリ メラ ー ゼ 連鎖 反応 (PCR) に よっ て 測定 され た 現在 の SARS-CoV-2 感 染 。 


研究 C4591001 の フェ ー ズ 1 は 米国 で 実施 され まし た 。 評価 され た 2 つの ワク チン 候補 の それ ぞ れ に つ 
いて 、 若 い 参 加 者 は 滞 増 用 量 レ ベル (用 量 レ ベル あたり N=15、 ワ クチ ン と プラ セ ボ 間 の ラン ダム 化 
比 4 : 1) を 受け 、 そ の 後 の 用 量 レ ベル お よび より 古い 年 齢 層 (用 量 あ た り N=15) に 進行 し まし た 。 
レベ ル 、 ワ クチ ン と プラ セ ボ の 間 の 4 : 1 の ラン ダム 化 比 ) 内 部 レビ ュー 委員 会 か ら の 推奨 に 基づく 。 
治験 依頼 者 / 治 験 依頼 者 の 治験 チー ム は 、 治 験 の この 部 分 で 言 検 化 さ れ て いま せん で し た 。 フェー ズ 1 
に 登録 し た 参加 者 は 、COVID-19 の 症例 に つい て 追跡 され ます が 、 有 効 性 評価 に は 頁 献 し ませ ん 。 安 全 
性 の フォ ロー アッ プ は 、 少 な く と も 2 年 間 、 お よび / ま た は 研究 の 終了 まで 継続 され ます 。 


フェ ー ズ 2/3 


フェ ー ズ 2/3 で は 、 参 加 者 は 、 若 年 成人 (18 て 55 歳 ) と 高齢 者 (> 55 歳 ) の 層 別 化 に 登録 
され 、 高 齢 者 グル ー プ の 約 40% の 登録 を 達成 し まし た 。 青年 は 、 プ ロト コル の 修正 に よっ 
て 後 で 追加 され まし た 。 年 配 の 青年 (16 ン 17 歳 ) は 、 若 い 成 人 層 に 含ま れ 、 若 い 青 年 は 、 


(12 て 15 歳 ) は 別 の 年 齢 層 と し て 追加 され まし た 。 フ ェ ー ズ 2/3 の 適格 性 に は 、 以 下 の よ うな 病状 ま 
た は 明 填 の た め に 、 治 験 責任 医師 の 判断 で COVID-19 を 取得 する リス ク が 高い こと が 含ま れ て いま し 
7 
ぃ … 慢性 状態 ( 例 、 高 血圧 、 糖 尿 病 、 喘 息 、 肺 、 肝 臓 、 ま た は 腎臓 の 疾患 ) 

… 治療 的 介入 を 必要 と する 自己 免疫 疾患 (また は の 病歴 ) 

ぃ 安定 し て 制御 され て いる 慢性 HIV、HCV、 ま た は HBV 感 染 
ぃ 蒸気 を 吸う また は 喫煙 する (また は 前 年 内 の 喫煙 歴 ) 

ぃ 長期 施設 に 居住 

ぃ SARS-CoV-2 明 宮 の リス ク が 高い 職業 ( 例 、 医 療 、 緊 急 対応 ) 


研究 C4591001 の フェ ー ズ 2/3 は 、 ワ クチ ン ま た は プラ セ ボ を 投与 する た め に 1 : 1 に ラン ダム 化 さ れ た 
参加 者 に 、 選 択 さ れ た ワク チン 候補 と 用 量 レ ベル を 投写 する こと か ら 始 まり まし た 。 


フェ ー ズ 2 は 米国 で 実施 され まし た 。 研究 の フェ ー ズ 2 の 部 分 で は 、 フ ェ ー ズ 2/3 の パー ト が 
開始 され た と き に 、 研 究 に 登録 され た 360 人 の 成人 参加 者 の 反応 原 性 と 免疫 原 性 を 評価 し 、 
各 グ ルー プ 内 の 若年 層 と 高齢 層 の バラ ンス を 取り まし た 。 研究 の この 盲 検 部 分 の フェ ー ズ 2 
参加 者 は 、 研 究 の フェ ー ズ 3 部 分 の 全体 的 な 有効 性 と 安全 性 の 評価 に も 貢献 し ます 。 
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フェ ー ズ 3 (進行 中 ) に は 、 最 初 の 主要 な 有効 性 エン ド ポ イン ト の 計画 され た 中 間 分 析 、 参 加 者 の サブ 
セッ ト で の 反応 原 性 評価 を 含む 進行 中 の 有効 性 と 安全 性 の 評価 、 お よび 参加 者 の サブ セッ ト で の 探索 

的 ワク チン 免疫 原 性 評価 が 含ま れ て いま し た 。 フ ェ ー ズ 3 は 、 米 国 、 ブ ラジ ル 、 ア ル ゼ ンチ ン 、 ト ルコ 
、 刺 アフ リカ 、 ド イツ の サイ ト で 実施 され て いま す 。 参加 者 は 年 合 層 ご と に 階層 化 さ れ ま し た 。 最 終 
的 な 有効 性 分 析 は 、 少 な く と も 事前 に 指定 され た 合計 164 の 有効 性 イベ ント が 発生 し た と き に 実施 され 
まし た 。 安 全 性 と 有効 性 の フォ ロー アッ プ の 長期 的 な 持続 作 は 、 少 な く と も 2 年 間 お よび / ま た は 研究 

の 終了 まで 継続 され ます 。 安全 性 と 有効 性 の 分 析 に は 、 フ ェ ー ズ 2 で 分 析 さ れ た 360 人 の 参加 者 が 往 ま 

れ て いま し た 。 


研究 の フェ ー ズ 2/3 の 部 分 は 、 個 々 の 参加 者 の 無 作為 化 に 関し て 、 研 究 の 継続 的 な 実施 に 責 
任 を 負う スポ ン サ ー お よび サイ ト の 担当 者 に は 知ら され て いま せん 。 研究 チー ム に よる 安 

全 性 評価 は 、 研 究 全 体 の 盲 検 化 を 解除 する 決定 が 下さ れる まで 言 検 化 さ れ た まま で す 。 別 

の (調査 実施 と は 別 の ) 小 規模 な 非 盲 検 提出 チー ム が 、EUA 申 請 デ ー タ の 分 析 と 提出 を 信 

む 規 制 当局 の 提出 を 担当 し ます 。 


5.2.1。 フェ ー ズ 2/3 開 発 の た め の ワ クチ ン 候 補 と 用 量 選択 の 理論 的 根拠 


BioNTech は 、 自 然 免 疫 セ ン サ ー の 活性 化 能力 を 鈍ら せ 、 折 原発 現 を 増強 し た ヌ ク レ オ ン ド 
修飾 RNA (modRNA) を 含む 、 複 数 の RNA-LNP プ ラッ ト フ ォ ー ム を 評価 し まし た 。2 つ の m 
odRNA 候 補 は 、 研 究 BNT162-01 お よび C4591001 の フェ ー ズ 1 部 分 で 評価 され まし た 。 最終 
候補 と 用 量 レ ベル (30ug の BNT162b2) は 、C4591001 試 験 の 第 1 相 部 分 の 免疫 原 性 と 安全 性 
デー タ お よび 利用 可能 な 非 臨 床 デ チー タ を 検討 し た 後に 選択 され まし た 。 


フェ ー ズ 2/3 で の 臨床 開発 の た め の 最 終 的 な ワク チン 候補 の 選択 は 、 以 下 に 基づい て いま し た 。 


… フェ ー ズ 1 の 若い 参加 者 と 年 配 の 参加 者 の 両方 に お ける BNT162b2 の 好ま し い 反 応 原 性 


* BNT162b2 が 早期 の ウイ ルス クリ アラ ンス を も た らし 、 肺 に ウイ ルス の 証拠 が な いこ と を 示す NHP チ ャ レ 
ンジ 研究 


… 30ug の 用 量 レ ベル で の 若年 お よび 高齢 の 参加 者 の 両方 に お ける 強力 な 免疫 原 性 。 


30 ug の BNT162b2 は 、C4591001 試 験 の フェ ー ズ 2/3 の 部 分 に 進み まし た 。 こ れ は 、 こ の 用 量 と コン スト 
ラク ト が 、 好 まし い 反 応 原 性 プロ ファ イル の 最適 な 組み 合わ せ を 提供 し た た めで す (セク ショ ン 6.2.3.1 ) 
お よび 強力 な 免疫 応答 (セク ショ ン 6.2.2 ) 、 若 年 お よび 高齢 者 の COVID-19 に 対す る 保護 を 提供 する 可能 
性 が あり ます 。 


5.2.2。 ブ ライ ンド フェ ー ズ 3 登録 調査 の 継続 


ファ イザ ー と BioNTech は 、 ワ クチ ング ルー プ と プラ セ ボ グル ー プ の 両方 の 参加 者 を 対象 に 、 最 初 に 

訓 り 当て られ た 重要 な フェ ー ズ 3 研究 を 可能 な 限り 長く 継続 し 、 長 期 デ ー タ を 取得 し 、 従 来 の ライ セ 

ンス を サポ ー ト する た め の 十 分 な フォ ロー アッ プ を 確保 する 予定 で す 。 そ れ に も か か わら ず 、EUA の 
下 で 利用 可能 に な っ た COVID-19 ワ クチ ン の 利用 可能 性 と 適格 性 基準 に つい て 、 進 行 中 の すべ て の 研 

究 参 加 者 に 通知 する 倫理 的 責任 が あり ます 。 参加 者 に は 、 当 初 は ラン ダム 化 さ れ た 進行 中 の 第 3 相 試 
験 を 可能 な 限り 長く 、 理 想 的 に は COVID-19 ワ クチ ン が 6 か 月 の 累積 後に 完全 な 規制 当局 の 承認 を 得る 
まで 継続 する よう 呼び か け ま す 。 
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投与 2 後 の 安全 性 追跡 デー タ の 分 析 。 人 研究 実 施 を 担当 する 研究 チー ム は 、 こ の 時 まで 個 
々 の 参加 者 の 無 作為 化 を 知ら され な いま まで し た 。 


COVID-19 ワ クチ ン が EUA の 下 で 利用 可能 で ある 場合 、 進 行 中 の 研究 に 留まら な いこ と を 選択 し た 
プラ セ ボ レシ ピエ ント は 、BNT162b2 を 受け 取っ た か プラ セ ボ を 受け 取っ た か を 判断 する た め に 
盲 検 化 を 解除 し 、 実 際 に 適格 で ある と き に BNT162b2 を 受け 取る オプ ショ ン を 与え る 必要 が あり 
ます 。 COVID 19 ワ クチ ン (すなわち 、 該 当 す る 規制 当局 の 承認 と 国 の 予防 接種 の 推奨 事項 の 下 で 
過 格 で あり 、 国 の プロ グラ ム の 供給 が それ ら が 存在 する 地域 で 利用 可能 で ある 場合 ) 。 こ の 状況 
で は 、 安 全 性 と 有効 性 の 両方 の デー タ を 引き 続き 収集 で きる よう に 、 こ の よう な 個人 に 研究 内 で 
ワク チン を 接種 する こと が ファ イザ ー の 好み で す 。 こ の アプ ロー チ に より 、 ワ クチ ン が 利用 可能 
に な っ た ら 研 究 か ら 離 脱 す る こと を 選択 する 現在 の 参加 者 の 数 が 最小 限 に 抑え られ 、BNT162b2 
の 長期 的 な 有効 性 と 安全 性 を 知ら せる こと が で きる デー タ の 収集 が 最大 化 さ れる と 確信 し て いま 
す 。 参加 国 で ワク チン の 完全 な 規制 当局 の 承認 が ある 場合 、BNT162b2 が すべ て の プラ セ ボ 参加 
者 に 提供 され ます 。 有効 性 の 計画 され た 中 間 お よび 最終 分 析 が 圧倒 的 な 成功 を 収め て 完了 し た た 
め 、 備 理 和 要員 会 、 臨 床 お よび 規制 ガイ ダン ス に 従っ て 、 こ れ を 早期 に 行う 義務 が ある 可能 性 が あ 
る こと を 認識 し て いま す 。 


すべ て の 場合 に お いて 、 プ ラ セ ボ か ら 能 動 ワ クチ ン 接 種 へ の クロ ス オ ー バ ー を 選択 し た 参加 者 に 
関係 な く 、 ワ クチ ン 接 種 後 24 か 月 の 当初 の 計画 まで 進行 中 の 第 3 相 試験 の 参加 者 を 追跡 する 予定 
で す 。 こ の プロ セス の 適切 な プロ トコ ル 言 語 、 イ ン フ フォー ムドコンセント 、 お よび ロジ ステ ィ ク 
ス に 関す る 統計 的 考慮 事項 と 詳細 は 、 規 制 当 局 の 意見 を 取り 入れ て 慎重 に 作成 する 必要 が あり ま 
す 。 


EUA が 最初 に 特に 脆弱 な 個人 の ワク チン 接種 を 優先 する 場合 、 リ スク の 低い カテ ゴリ ー の プラ 
セ ボ 参加 者 は プラ セ ボ グル ー プ 内 で 継続 し 、 よ り 長 い 期 間 の 有効 性 の 評価 を 可能 に し ます 。C 
OVID-19 症 例 の モニ タリ ング を 含む 、 積 極 的 に ワク チン 接種 され た 参加 者 の 安全 フォ ロー アッ 
プ は 、 特 に 地域 の COVID-19 率 を 参照 する こと に より 、 プ ラ セ ボ グル ー プ が 存在 しない 場合 で も 
継続 的 な 有効 性 に 関す る 継続 的 な 情報 を 提供 し ます 。 安 全 性 イベ ント と 常設 コホート の 割合 と 
の 比較 は 、 ワ クチ ン の 安全 性 評価 を 継続 する た め の サ ポー ト を 提供 し ます 。 


ファ イザ ー と BioNTech は 、 第 3 相 試 験 で BNT162b2 の 長期 的 な 有効 性 と 安全 性 を 評価 する た め に 
、 科 学 的 お よび 統計 的 に 適切 な 方 法 で FDA と 協力 する こと を 期待 し て いま す 。 


5.2.3。C4591001 試 験 に お ける 安全 性 、 免 疫 原 性 、 お よび 有効 性 の 評価 
5.2.3.1。 安全 性 分 析 


フェ ー ズ 1 の すべ て の 参加 者 と 、 フ ェ ー ズ 2/3 の 少な く と も 6000 人 の 参加 者 の サブ セッ ト は 、 
電子 日 記 (日 記 ) を 使用 し た 研究 介入 の 実施 後 、7 日 間 、 局 所 反応 、 全 身 イ ベン ト 、 解 熱 剤 / 
吾 痛 剤 の 使用 を 記録 する よう に 計画 され まし た 。 各 投与 後 の 1 日 目 か ら 7 日 目 ま で 。EUA の デ 
ー タ カッ ト オ フ 日 に 、 反 応 原 性 イベ ント は 、 電 子 日 記 を 使用 し て 16 て 17 歳 の 高齢 の 青年 ( プ 
ロト コル 修正 9 の 実施 前 に 登録 、2020 年 10 月 29 日 に 確定 ) か ら 収 集 さ れ ま せん で し た が 、 検 
出さ れ 、 次 の よう に 報告 され まし た 。 AE。 こ の た め 、12< て 15 歳 の グル ー プ で 利用 可能 な 反応 
原 性 デー タ は 、16 歳 お よび 17 歳 の 個人 を 含む 意図 され た 適応 征 を サポ ー ト する た め に 含ま れ 
て いま す 。 
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年 齢 。 反応 原 性 サブ セッ ト に 含ま れ て いな か っ た フェ ー ズ 3 参加 者 に つい て は 、 反 応 原 性 と 一 致す る 
局所 反応 お よび 全身 イベ ント が 検出 され 、AE と し て 報告 され まし た 。 


AE は 、 投 与 2 後 最大 1 か 月 間 記録 され 、 頻 度 、 車 症 度 、 車 症 度 、 お よび 規制 活動 の た め の 医 療 
辞書 (MedDRA) に 従っ て 、 シ ステ ム 臓 器 ク ラス (SOC) お よび 優先 期間 (PT) を 使用 し た 
研究 介入 と の 関係 に よっ て 分 類 さ れ ま し た 。 重 篤 な 有害 事象 (SAE) は 、 投 与 2 後 最大 6 か 月 

間 記 録 さ れ ま す 。 長期 の フォ ロー アッ プ の た め に 、AE お よび SAE は 研究 が 終了 する まで 報告 
され 続け ます 。 


C4591001 試 験 の フォ ロー アッ プ の 安全 性 評価 期間 を 図 1 に 示し ます 。 


図 1. 試 験 C4591001 に お ける 安全 性 評価 の 追跡 期間 
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dose dose 2 YearS 
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Non-SeriouSs AE: all subjects 
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研究 C4591001 か ら の EUA ア プリ ケー ショ ン の AE デー タ は 、 以 下 の 参加 者 集団 に つい て 、2020 年 1 
1 月 14 日 の 安全 性 デー タカ ッ ト オ フ 日 の 時 点 で 要約 され まし た 。 


… BNT162b2 ま た は プラ セ ボ を 投与 され た すべ て の フェ ー ズ 1 参加 者 で 、 投 与 2 後 最大 
#%J4 か 月 の フォ ロー アッ プ 


* BNT162b2 ま た は プラ セ ボ を 投与 され た すべ て の フェ ー ズ 2 参加 者 で 、 投 与 2 後に 少な く と も 約 2 か 月 の 
フォ ロー アッ プ が 行わ れ ま し た 。 


* BNT162b2 ま た は プラ セ ボ を 投与 され た すべ て の フェ ー ズ 27/3 参 加 者 (NC38.000) で 、 追 跡 期間 
の 中 央 値 は 投与 後 2 か 月 で し た 。 安全 性 デー タ は 、2 か 月 以上 の 安全 性 を 有する 約 19.000 人 の 参加 
者 に つい て 個別 に 提示 され ます 。 用 量 2 後 の フォ ロー アッ プ 

* 調査 の 後半 に 登録 され た 青年 を 含む 、 フ ォ ロ ー ア ッ プ の 期間 に 関係 な く 、 登 録 さ れ た すべ 
て の フェ ー ズ 27/3 参 加 者 (N て 44,000) 


フェ ー ズ 2 の 参加 者 は 、 研 究 の フェ ー ズ 2/3 の 部 分 の サブ セッ ト で ある た め 、 フ ェ ー ズ 2/3 の 安全 性 分 析 に 含 
まれ る こと に 注意 し て くだ さい 。 


特別 な 関心 の ある AE (AESI) は プロ トコ ル で 事前 に 指定 され て いま せん で し た が 、 フ ァ イ ザ ー は 、 指定 
され た 対象 医療 を 強調 する 信号 検出 プロ セス の 一 部 と し て 安全 性 レビ ュー を 利用 し て いま す 
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臨床 的 に 関心 の ある イベ ント (TME) 。TME は 、 了 臨床 試験 全体 を 通じ て 定期 的 な 安全 性 デー タレ ビュ 
ー 手 順に よっ て 継続 的 に レビ ュー され る 特定 の AE 用 語 で す 。 プ ロト コル で は 事前 に 指定 され て いま せ 
ん が 、TME は 、 ワ クチ ンプ ログ ラム の 安全 監視 レビ ュー 計画 の 一 部 と し て 別 の リス ト に 保持 され て い 
ます 。 定義 上 、TME は 、 製 品 ま た は プロ グラ ム の プロ トコ ル に 固有 の AESI で ある と 見 な され ます 。 そ 
れ ら は 、 既 知 の 楽 理学 、 毒 物 学 の 調査 結果 、 考 えら れる クラ ス の 影響 、 公 開 さ れ た 文献 、 お よび 安全 
性 デー タ の 評価 か ら 生 じ る 潜在 的 な シグ ナル の レビ ュー に 基づい て いま す 。 


TME の リス ト は 、 開 発 プ ログ ラム ご と に カス タマ イズ され て お り 、 動 的 で す 。 こ の 研究 で は 、TME の リ 
スト に は 、COVID-19 と の 関連 人 性 、 お よび 一 般 的 な ワク チン の 関心 条件 の た め に 、 関 心 の ある イベ ント が 
往 ま れ て いま す 。 用 語 は MedDRA 辞 書か ら 選 択 さ れ 、PT、 高 レベ ル の 用 語 、 高 レベ ル の グル ー プ 用 語 、 
また は 標準 化 さ れ た MedDRA ク エリ (SMQ、 す べ て 広義 お よび 狭義 と し て 評価 ) が 含ま れる 場合 が あり 
ます 。 こ の 申請 の 時 点 で 、 安 全 性 レビ ュー に は 以下 に 記載 され て いる 衝 件 が 含ま れ て いま し た 。 付録 2 


フェ ー ズ 2 / 3AE デ ー タ は 、 安 全 性 集団 全体 に つい て 、 次 の 方 法 で 分 析 さ れ ま し た 。 


ぃ 桜 酸 増 幅 検査 (NAAT) また は N 結 合 抗 体 ア ッ セ イ ご と の ベー スラ イン で の 以前 の S 
ARS-CoV-2 感 染 の 証拠 


se サブ グル ー プ の 要因 (すなわち 、 年齢 、 性 別 、 人 種 、 民 族 性 ) 


フェ ー ズ 1 で 、 用 量 2 後 の 7 日 目 ま で の 等 級 シ フト を 含む 異常 な 血液 学 お よび 化学 検査 値 が 報告 
され まし た 。 異常 な 臨床 検査 デー タ は 、 軽 度 、 中 等 度 、 重 度 、 ま た は 生命 を 脅かす 可能 性 が あ 
る も の と し て 評価 され まし た 。 


安全 性 デー タ は 、 記 述 統計 量 を 使用 し て 分 析 お よび 報告 され まし た 。 


5.2.3.2。 免疫 原 性 分 析 


免疫 原 性 は 、 力 価 を 決定 する た め の SARS-CoV-2 血 清 中 和 ア ッ セ イ お よび 抗体 結合 レベル を 決定 する 
た め の SARS-CoV-2S1 結 合 lgG 直 接 Luminex イ ム ノ アッ セイ を 使用 し て フェ ー ズ 1 で 評価 され まし た 。 
倍数 の 上 昇 も 評価 され まし た 。 適格 な アッ セイ の み が 使 用 され まし た 。 


研究 C4591001 で 生成 され た 免疫 原 性 デー タ の 解釈 を 容易 に する た め に 、HCS パ ネル を Sang 
uine Biosciences (Sherman Oaks、CA) 、MT Group (Van Nuys、CA) 、 お よび Pfizer Oc 
cupational Health and Wellness (Pearl River、NY) か ら 入 手 し まし た 。 is、 is パネ ル の 38 の 
血清 は 、SARS-CoV-2 感 染 ま た は COVID-19 と 診断 され た 、 無 症候 性 の と き に PCR で 確認 され 
た 診断 か ら 14 日 以上 経過 し た 18 て 83 歳 の 個人 か ら 収 集 さ れ ま し た 。 血清 ドナ ー は 、 入 院 し た 
1 人 を 含む 主 に 症候 性 感染 症 (38 人 中 35 人 ) を 持っ て いた 。 


免疫 原 性 デー タ は 、 評 価 可 能 な 免疫 原 性 集団 の GMT / 幾 何 平均 濃度 (GMC) お よび 幾何 平均 
倍増 (GMFR) の 記述 統計 量 を 使用 し て 分 析 お よび 報告 され まし た 。 


19 ペ ー ジ 


ファ イザ ー-BioNTechCOVID-19 ワ クチ ン 
VRBPAC ブ リー フィ ング ドキ ュ メ ント 


5.2.3.3。 ワ クチ ン 有 効 性 分 析 

研究 C4591001 は 、 極 め て 重要 な (そし て 唯一 の ) 有効 性 研究 で す 。 有 効 性 は 、COVID-19 の 確認 され 
た 症例 に 基づい て 評価 され まし た 。 こ の 症例 の 発症 日 は 、 参 加 者 が 最初 に 症状 を 経験 し た 日 で あり 、 

症例 は 評価 可能 な 基準 を 満た し て いま し た 。 複数 の 症例 が 確認 され た 参加 者 の 場合 、 最 初 の 症例 の み 
が VE 計 算 に 寄与 し まし た 。 評価 可能 な 症例 は 、 陽 性 の ウイ ルス 学 的 検査 に 加え て 、 で 定義 され て い 

る 少な く と も 1 つの COVID-19 症 状 で 構成 され て いま し た 。 

付録 1 。 


計画 され た 中 間 分 析 で は 、 最 初 の 主要 エン ド ポ イン ト の み が 分 析 さ れ ま し た 。 す べ て の 一 次 お よび 二 次 
有効 性 エン ド ポ イン ト は 、 少 な く と も 164 例 の 最終 分 析 で 分 析 さ れる よう に 計画 され まし た 。 

主要 な 有効 性 エン ド ポ イン ト 

研究 C4591001 に は 、2 つ の 主要 な エン ド ポ イン ト が あり ます 。 


ぃ 最初 の 主要 エン ド ポ イン ト : 参加 者 の 1000 人 年 の フォ ロー アッ プ あ た り の COVID-19 発 生 率 な し 





ワク チン 接種 前 お よび ワク チン 接種 中 の 過去 の SARS-CoV-2 感 染 の 血清 学 的 また は ウイ ルス 学 
的 証拠 - 投 与 2 日 後 7 日 以上 で 確認 され た 症例 


… 2 番目 の 主要 エン ド ポ イン ト : ワク チン 接種 前 お よび ワク チン 接種 中 の 過去 の SARS-CoV-2 感 染 の 
証拠 が ある 場合 と な い 場 合 の 参加 者 に お ける 1000 人 年 の フォ ロー アッ プ あ た り の COVID-19 発 生 率 
- 症 例 は 用 量 2 の 7 日 以上 後に 確認 され まし た 。 


二 次 有 効 性 エン ド ポ イン ト 


研究 C4591001 に は 、COVID-19 症 例 評 価 基準 へ の さま ざま な アプ ロー チ に 基づく 、 次 の よう な 副 次 的 
評価 項目 が あり ます 。 


… COVID-19 は 、 投 与 2 の 少な く と も 14 日 後に 確認 され まし た 。 COVID-19 発 生 率 / 
参加 者 の 1000 人 年 の フォ ロー アッ プ (1) な し また は (2) ワク チン 接種 レジ メン の 前 お 
よび 最 中 に 過去 の SARS-CoV-2 感 染 の 血清 学 的 また は ウイ ルス 学 的 証拠 が ある 場合 と な い 
場合 - 用 量 2 の 14 日 以上 後に 確認 され た 症例 

… 重度 の COVID-19 : 参加 者 の フォ ロー アッ プ の 1000 人 年 あたり の 発生 率 (1) な し また は (2) ワ 
クチ ン 接 種 前 お よび ワク チン 接種 中 の 過去 の SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が ある 場合 と な い 場 合 - (1) 
投与 2 後 7 日 以上 また は (2) 投与 2 後 14 日 以上 の いずれ か で 確認 され た 症例 





… CDC で 定義 され た COVID-19 : 参加 者 の フォ ロー アッ プ の 1000 人 年 あたり の 発生 率 (1) な し また 
は (2) ワク チン 接種 前 お よび ワク チン 接種 中 の 過去 の SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が ある 場合 と な い 
場合 - (1) 投与 2 後 7 日 以上 また は (2) 投与 2 後 14 日 以上 の いずれ か が 確認 され た 症例 。 


VE は 100%X (1-IRR) と し て 定義 され 、 病 気 率 比 ((IRR) は 、 プ ラ セ ボ グル ー プ の 対応 する 病 
気 率 に 対す る ワク チン グル ー プ で 最初 に 確認 され た COVID-19 病 気 率 の 比率 と し て 計算 され ます 
。 VE は 、 真 で ある と いう 説得 力 の ある 証拠 (つま り 、 中 間 分 析 で 99.5% を 超え る 、 ま た は 最終 分 
析 で 98.6% を 超え る 事後 確率 ) が ある 場合 に 示さ れ ま す 。 
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BNT162b2 の VE は 、 ベ ー タ ニニ 項 モデ ル を 使用 する と 30% を 超え ます 。 こ こ で 、VE は 、 ワ クチ ン 接 種 前 
お よび ワク チン 接種 中 の 以前 の SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が な く 、 参 加 者 の 確認 され た COVID-19 に 対す 
る 予防 的 BNT162b2 の 有効 性 を 表し ます 。 用 量 2 後 7 日 (また は 一 部 の 二 次 有 効 性 エン ド ポ イン ト の 場 
合 は 14 日 ) より 前 の 疾患 訪問 で NAAT の 結果 が 陽性 また は 不明 で あっ た 参加 者 は 、VE の 評価 に 含ま れ 
ませ ん で し た 。 症例 は 、 用 量 2 の 7 日 後 (また は いく つか の 二 次 有効 性 エン ド ポ イン ト に つい て は 用 量 
2 の 14 日 後 ) か ら カ ウン ト さ れ ま し た 。 


5.2.3.3.1。 有効 性 の 中 間 お よび 最終 分 析 


フェ ー ズ 2/3 の 間 に 、 少 な く と も 62、92、 お よび 120 の 評価 可能 な COVID-19 症 例 の 発生 後に 
実施 され る プロ トコ ル で 中 間 分 析 が 事前 に 指定 され まし た 。 この 場合 、 主 要 評 価 項 目 が 事後 
確率 で 満た され れ ば 、 圧 倒 的 な 有効 性 を 宣言 で きま す 。 真 の VE が 

> 30%% (つま り 、Pr[VE> 30%| data]> 99.59% (中 間 分 析 ) また は > 98.6% (最終 分 析 ) 。 各 
中 間 分 析 の 成功 し きい 値 は 、 全 体 的 な タイ プ | エ ラー を 2.5% で 保護 する よう に 調整 され まし 
た 。 無駄 も 評価 され 、 最 終 分 析 で VE を 示す 予測 確率 が 最初 の 2 つの 計画 され た 中 間 分 析 の い 
ずれ か で 5% 未 満 で あっ た 場合 、 利 益 が な いた め に 研究 を 中 止 する こと が で きま し た 。 有 効 
性 と 無益 性 の 境界 は 、 拘 束 力 の な い 方 法 で 適用 され まし た 。 事 後 確率 の 計算 と 信頼 区 間 は 、 
監視 時 間に合わ せ て 調整 され まし た 。 主要 な 有効 性 エン ド ボ ポイント の サブ グル ー プ 分 析 で は 
、 両 側 95% 信 頼 区 間 (CI) が 計算 され まし た 。 


中 間 分 析 は 、 最 初 の 主要 な 有効 性 エン ド ボ ポイ ント に 対し て の み 実 行 さ れ ま し た 。 中間 
分 析 が 成功 し た 後 、 そ の 後 の 正式 な 中 間 分 析 は 実施 され ませ ん で し た 。 


プロ トコ ル で 指定 され た 一 次 お よび 二 次 有 効 性 エン ド ボ ポイ ント の 最終 分 析 は 、 少 な く と も 16 
4 例 の 発生 後に 実施 され る プロ トコ ル で 事前 に 指定 され て いま し た 。 


6. 臨 床 デ ー タ の 要約 
6.1。BNT162-01 フ ェ ー ズ 1 の 研究 


研究 BNT162-01 は 、 進 行 中 の FIH、 フ ェ ー ズ 1 用 量 レベ ル 測 定 研究 で あり 、18 へ 55 歳 の 健康 な 成人 全員 
が 能動 ワク チン を 接種 し ます 。 こ の 研究 で は 、 さ ま ざ ま な 用 量 レ ベル で の いく つか の 異な る 候補 ワク 
チン の 安全 性 と 免疫 原 性 を 評価 し て いま す 。 こ こ で は 、BNT162b2 30 hug の デー タ の み を 示し ます 。 


6.1.1。 研 究 BNT162-01 フ ェ ー ズ 1 の 人 口 統計 と 気質 


研究 BNT162-01 の フェ ー ズ 1] 部 分 で は 、BNT162b2 が 60 人 の 参加 者 に 投与 され 、 そ の うち 43 
9% が 男性 、57% が 女性 、100%% が 白人 、 い ずれ も ヒス パニ ッ ク / ラ テン 系 で は な く 、 中 央 値 は 
42 歳 で だ 。 


20 ug と 30 ug の 用 量 グ ルー プ の すべ て の 参加 者 は 両方 の 用 量 を 受け 取り 、11/12 の 参加 者 は 10 ug の 両方 
の 用 量 を 受け 取り 、8/12 の 参加 者 は 1 ug の 両方 の 用 量 を 受け 取り まし た 。CSR デ ー タ の カッ ト オ フ 日 

(2020 年 8 月 24 日 ) の 時 点 で 、3 ug の 参加 者 は 2 回 目 の 投与 を 受け て いま せん 。10 ug お よび 30 ug の 用 量 
レベ ル の 安全 性 フォ ロー ア ッ プ は 、 用 量 2 後 7 日 まで 利用 可能 で し た 。 


合計 58 人 の 参加 者 が 、 研 究 の フェ ー ズ 1 部 分 で BNT162b2 の 投与 を 完了 し まし た 。2 人 の 参加 


者 の それ ぞ れ に よる 研究 中 止 の 理由 は 、AE (10 hg グル ー プ ) と 参加 者 の 離脱 (1 hg グル ー 
プ ) 3 ぐし 7 だ 。 
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6.1.2。 研 究 BNT162-01 フ ェ ー ズ 1 に お ける 免疫 原 性 


研究 BNT162-01 で は 、 評 価 可 能 な 酵素 結合 免疫 スポ ッ ト (ELISpot) デー タ が 、BNT162b2 の 用 量 レ 
ベル 全体 で 39 人 の 参加 者 か ら 入 手 で きま し た 。 ELISpot デ ー タ の デー タカ ッ ト オ フ 日 は 
2020 年 9 月 17 日 。 評 価 可能 な 細胞 内 サイ トカ イン 染色 デー タ は 、BNT162b2 の 用 量 レ ベル 全体 で 
36 人 の 参加 者 が 利用 で きま し た 。 細胞 内 サイ トカ イン 染色 デー タ の デー タカ ッ ト オ フ 日 は 2020 年 
9 月 4 日 で し た 。 血清 中 和 力 価 の 血清 学 結果 の デー タ は 、2020 年 9 月 18 日 の デー タカ ッ ト オ フ 日 で 
BNT162b2 の 用 量 レ ベル 全体 で 45 人 の 参加 者 に 利用 可能 で し た 。 


6.1.2.1。T 細 胞 応 人 答 


両方 の 用 量 の BNT162b2 を 投与 され た ほとん と の 参加 者 は 、 強 い SARS-CoV-2S タ ン パ ク 質 特異 的 CD4 + 
(39 / 39、100%) お よび CD8+ (35 / 39、89.7%) T 細 胞 応答 を 示し まし た 。 こ れ ら の T 細 胞 応答 は 、 受 
容体 結合 ドメイン (RBD) の エピ トー プ を 含む 抗原 の さま ざま な 部 分 に 対し て 向け られ て お り 、BNT162 
b2 に よる マル チエ ピトー プ 応 人 答 の 誘導 を 示し て いま す 。 


BNT162b2 を 2 回 投与 する と 、T 細 胞 応 答 の 発生 率 と 大 き さ が 大 幅 に 増加 し まし た ( 図 2) 。 
全体 と し て 、S 特 異 的 CD4 + お よび CD8+ 細胞 の 平均 画 分 は 、COVID か ら 回 復 し た 18 人 の 個 
人 で 観察 され た も の より も 実質 的 に 高かっ た (例え ば 、30 ug 投与 参加 者 の S タ ン パ ク 質 サ 
ブ プ ー ル 1IFNyCD8+ 応 答 は 12.5 倍 上 ) 。 -19。 


図 2.BNT162b2 に よっ て 誘導 され る CD4 + お よび CD8+T 細 胞 の 頻度 と 大 き さ 
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BNT162b2 で 免疫 され た 参加 者 の PBMC は 、1 日 目 (プラ イム 前 ) と 29 日 目 (投与 2 の 7 日 後 ) に 取得 され まし た (コホート 1 
LEg、n=8: 10 お よび 30ug、n = 10: 20 ug、n=9) お よび COVID-19 で 回 復 し た ヒト 回 復 性 ドナ ー (HC、n = 18) を 、SARS- 
CoV-2 S タ ン パ ク 質 の 野生 型 配列 の N 未 端 部 分 を 表す 重複 ペプチド プー ル (S プ ー ル 1) で 一 晩 刺激 し まし た 。 [aa 1-643]) 、 
細胞 内 サイ トカ イン 染色 フロ ー サ イト メト リー 分 析 に よっ て 分 析 さ れ ま し た 。 循環 し て いる CD4 お よび CD8T 細 胞 全体 の 割合 
と し て 、S プ ー ル 1 に 応答 し て IFNy を 産生 する S 特 異 的 CD4 + お よび CD8+ 細胞 の 頻度 が 示さ れ て いま す 。 グ ラフ に 示さ れ て 
いる 数 値 は 算術 平均 分 数 で す 。 


S 特 異 的 BNT162b2 誘 導 SARS-CoV-2T 細 胞 の 機能 性 と 極性 化 は 、 全 体 の 全長 配列 を 表す 重複 ペ 
プチ ドブ ー ル で 刺激 し た 後に 測定 され た サイ トカ イン IFNy、IL-2、 お よび IL-4 の 細胞 内 蓄積 に 
よっ て 評価 され まし た 。 SARS-CoV-2 S タ ン パ ク 資 : N 未 端 訟 域 か ら の 重複 ペプチド を 含む サ 
ブ プ ブール 1 
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(これ は 構造 ドメイン と 同等 で は あり ませ ん ) お よび S タ ン パ ク 換 の C 未 端 信 域 を 含む サブ プー 
ル 2。。 


特に CD8+ 細胞 の BNT162b2 誘 導 T 細 胞 応答 は 、S タ ン パ ク 質 の 非 RBD 領 域 の 明白 で 強力 な T 
組 胞 認識 が 観察 され た た め 、RBD に 限定 され ませ ん で し た 。 BNT162b2 は 、 ほ と ん どの 参加 
者 で 多 機能 CD4 + む お よび CD8+ 丁 細胞 応答 を 誘導 し まし た 。T ヘ ル パ ー 応 答 の Th1 分 極 は 、 強 力 
な IFNy と IL-2、 お よび 質 原 特異 的 (SARS-CoV-2 S タ ン パ ク 質 ペプチド プー ル ) 再 刺 激 時 の わ 
ず か な |L-4 産 生 に よっ て 特徴 づけ られ まし た ( 図 3) 。 


図 3. 合 計 の 割合 と し て 各 サ イト カイ ン を 産生 する S 特 異 的 CD4+ T 細 胞 
サイ トカ イン 産生 S 特 異 的 CD4+ 細胞 
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29 日 目 (ブー スト 後 7 日 ) の ワク チン 接種 参加 者 の PBMC (コホート 1 hg、n=8: 10 お よび 30ug、n=10: 20 hg、n 
=9) お よび COVID-19 回 収 ド ナー (HCS、n=18) S プ ー ル 1 お よび S に 応答 し て 、 示 され た サイ トカ イン を 産生 する 
S 特 異 的 CD4+ 細胞 を 総 サ イト カイ ン 産 生 S 特 異 的 CD4 +T 細 胞 の 割合 と し て 評価 し た 。 
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プー ル 2。CD4 非 応答 者 (<0.03%% の 総 サ イト カイ ン 産 生 T 細 胞 : 1 hg、n=2 [S プ ー ル 1] お よび n = 1 [S プ ー ル 2]: 10 ug、n = 
1) は 除外 され まし た 。 バ ー は 、959%CI の 算術 平均 を 表し ます 。c、S 特 異 的 CD4+ (S プ ー ル 1、S プ ー ル 2 お よび RBD) 。 デ 
ー タ ボイン ト の 上 の 値 は 、 用 量 コ ホー ト あ た り の 平均 割合 を 示し て いま す 。 3 hg 投与 群 の デー タ は 、 締 切 日 に は 入手 で き な 
2 の う 7 だ 。 


S 特 異 的 CD8 + 1 細胞 は 32/36 人 の 参加 者 で IFNY を 分 泌 し 、IL-2 分 泌 CD8 + 細胞 も 検出 可能 
で し た 。S タ ン パ ク 質 の C 未 端 領域 に 対す る 強力 な 既存 の CD8+ T 細 胞 応答 は 、6/36 の 参加 者 
で 検出 され 、BNT162b2 の 投与 時 に さら に 増幅 され ませ ん で し た 。 


6.1.2.2。SARS-CoV-2 中 和 力 価 


BNT162-01 試 験 で は 、 用 量 1 の 投与 後 、 用 量 2 の 投与 前 に 、BNT162b2 は ベー スラ イン を 超 
える SARS-CoV-2 中 和 幾 何 平均 力 価 (GMT) の 適度 な 増加 を 示し 、 そ の 後 、 用 量 2 後 の ブ ー 
スト 効果 が 最も 高かっ た 30 ug の 用 量 レ ベル で 顕著 で す 。 


最初 の ワク チン 接種 後 50 日 目 に 、10 ug お よび 30 ug の BNT162b2 参 加 者 の 中 和 GMT は 、 
HCS の GMT を 上 回 っ た まま で し た ( 図 4) 。 抗体 の 持続 性 の さら な る 評価 が 進行 中 で す 。 


図 4.BNT162b2 に よっ て 誘発 され た ウイ ルス 中 和 力 価 
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天 印 は 予防 接種 の 日 を 示し ます 。a、 免 疫 さ れ た 参加 者 お よび HCS に お ける SARS-CoV-2 50% 中 和 力 価 (VNT50 
) 。 各 血清 を 重複 し て 試験 し 、 幾 何 平均 力 価 を プロ ッ ト し た 。 定量 下限 (LLOQ) =20 未 満 の 値 に つい て は 、LL 
0Q / 2 値 が プロ ッ ト さ れ ま し た 。95% 信 頼 区 間 で 幾何 平均 力 価 (バー の 上 の 値 ) を グル ー プ 化し ます 。 


公開 され て いる 情報 を 通じ て 特定 され た 18 の SARS-CoV-2RBD バ リア ント の パネ ル > 

お よび 優勢 な 非 RBD ス パイ ク バ リア ント D614Gsi 疑 似 ビ リオ ン 中 和 ア ッ セ イ で 評価 され まし 
た 。BNT162b2 の 2 回 目 の 投写 か ら 7 日 後に 収集 され た 血清 は 、SARS-CoV-2 ス パイ ク 変 異体 の 
それ ぞ れ に 対し て 高い 中 和 力 価 を 示し まし た ( 図 5 ) 、 中 和 反 応 の 幅 を 示し て いま す 。 
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図 5. 疑 似 ツ イル ス の パネ ル に 対す る BNT162b2 に よる 中 和 の 帆 
スパ イク シー ケン スバ リア ント 
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18 個 の RBD 変 異体 と 優性 スパ イク タン パク 拘 変 異体 D614G を 含む 19 個 の SARS-CoV-2 ス パイ クタ ン パ ク 拘 変異 体 
を 表示 する 疑似 タイ ルス パネ ル 全 体 の 疑似 イル ス 50% 中 和 力 価 (pVNT50) (用 量 レ ベル 10、30 お よび 50 hg、 
n=1-2 代 表 血 清 そ れ ぞ われ: 29 日 目 ) 。 各 血清 を 重複 し て 試験 し 、 幾 何 平均 力 価 を プロ ッ ト し た 。 定 量化 の 下限 

(LLOQ) =300。95% 信 頼 区 間 で 幾何 平均 力 価 を グル ー プ 化し ます 。 


6.1.2.3。 BNT162-01 フ ェ ー ズ 1 に お ける 免疫 原 性 の 結論 


FIH 研 究 BNT162-01 の フェ ー ズ 1 参加 者 か ら の 免疫 原 性 の 結果 に 基づい て 、BNT162b2 は 、 
18 て 55 歳 の 健康 な 成人 に お いて 弾力 な 抗体 媒介 SARS-CoV-2 中 和 お よび T 細 胞 媒介 細胞 性 免 
疫 応答 を 誘発 し まし た 。 


研究 C4591001 フ ェ ー ズ 1 
研究 C 1 の フェ ー ズ 1] 部 分 か ら の 刈 疫 原 性 お よ 性 デー タ (EUA 申 請 よ り も 早い 
了 安全 性 カッ ト オ フ 日 | 分 ) く ) ほな 20 見 年 10 た 色 開 され まし た 中 四 
6.2.1。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 1 の 人 口 統計 と 気質 
BNT162b2 は 45 人 の 若い 参加 者 に 投与 され 、 そ の うち 42% が 男性 、580% が 女性 、87% が 白 人 
、490% が ヒス パニ ッ ク / ラ テン 系 で 、 中 央 値 は 37 歳 で し た 。 


BNT162b2 は 45 人 の 高齢 者 に 投与 され 、 そ の うち 38% が 男性 、62% が 女性 、100% が 白人 
、 い ずれ も ヒス パニ ッ ク / ラ テン 系 で は な く 、 中 央 値 は 68 歳 で し た 。 


すべ て の 参加 者 は 両方 の ワク チン 投与 を 受け 、2020 年 11 月 14 日 の デー タカ ッ ト オ フ 日 現在 、 約 4 
か 月 の 追跡 調査 の 後 、 研 究 を 中 止 し た 人 は いま せん で し た 。 
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6.2.2。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 1 に お ける 免疫 原 性 
6.2.2.1。SARS-CoV-2 509% 中 和 力 価 


研究 C4591001 の フェ ー ズ 1 の 部 分 で は 、 用 量 1 の 投与 後 、 用 量 2 の 投与 前 に 、BNT162b2 は 、 
用 量 レ ベル お よび 若年 お よび 高齢 の グル ー プ 全体 で 、 ベ ー ス ライ ン を 超え る SARS-CoV-2 中 和 
GMT の 適度 な 増加 を 示し まし た 。 is 全体 と し て 、BNT162b2 は 、 年 配 の 参加 者 ( 図 6) より も 
若い 参加 者 ( 図 6) で 高い 抗原 結合 お よび 中 和 反 応 を 誘発 し まし た 。 図 7 ) 。 用 量 2 を 受け た 後 
の ブー スト 効果 は 、 高 齢 の 参加 者 の 30 ug 用 量 レ ベル で 最も 顕著 で し た 。 


30ug 用 量 の BNT162b2 の 用 量 2 の 7 日 後に 測定 され た GMT は 、 若 い グ ルー プ で 360.9、 古 い 

グル ー プ で 155.7 で し た 。94 の HCS パネ ル GMT と 比較 する と 、 若 い グ ルー プ の GMT は HCS の 
約 3.8 僅 で あり 、 古 い グ ルー プ の GMT は HCS の 約 1.7 倍 で し た 。 用 量 2 後 1 か 月 まで に 、GM 
T は 概ね 安定 し て お り 、HCS の 約 1.6 て 1.9 倍 の まま で し た 。 


図 6. 幾 何 平均 力 価 と 9596CI : SARS-CoV-2 中 和 ア ッ セ イ -NT50 
- 原 性 集 還 2 用 量 、21 日 間隔 - 18 て 55 歳 - BNT162b2 - 評 価 可能 な 免 
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図 7. 幾 何 平均 力 価 と 95%CI : SARS-CoV-2 中 和 ア ッ セ イ -NT50 
- 頂 性 集 耳 ト 2 用 量 、21 日 間隔 - 65-85 歳 - BNT162b2 - 評 価 可 能 な 免疫 
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6.2.2.2。S1 結 合 IgG レベ ル 


研究 C4591001 の フェ ー ズ 1 の 部 分 で は 、 一 般 に 10 hg か ら 20 hg の BNT162b2 の 用 量 レ ベル の 
反応 が あり まし た が 、20 ug か ら 30 ug の 用 量 レ ベル の 反応 は 年 齢 グル ー プ 間 で 一 貫 し て いま 
せん で し 2 に ( 付録 3 ) Oo 


6.2.2.3。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 1 に お ける 免疫 原 性 の 結論 


研究 C4591001 の フェ ー ズ 1 参加 者 か ら の 免疫 原 性 の 結果 に 基づい て 、BNT162b2 は 、18 て 55 
茂 の 若年 健康 成人 、 お よび 65 て 85 蔵 の 高齢 健康 成人 に お いて 強力 な SARS-CoV-2 中 和 お よび S 
1 結合 IgG 抗体 レベ ル を 読 発し まし た 。 。 免疫 応答 は 一 般 的 に 、 年 配 の グル ー プ より も 若い グ 
ルー プ の 方 が 強かっ た 。SARS-CoV-2 中 和 力 価 GMT は 、HCS で 観察 され た も の より も 高かっ た 
。 isCOVID-19 か ら 回 復 し た 人 々 か ら の パネ ル 。 応答 は 、 最 初 の 投与 後に 明らか で あり 、2 回 目 
の 投与 後に 実質 的 に 増強 され 、2 回 投与 の 一 連 の ワク チン 接種 の 必要 性 を 支持 し た 。 


6.2.3。 試 験 C4591001 フ ェ ー ズ 1 の 安全 性 
6.2.3.1。 研 究 に お ける 反応 原 性 研究 C4591001 に お ける 反応 原 性 フェ ー ズ 1 


BNT162b2 の 受信 者 の 場合 、 局 所 反応 の 頻度 は 、 若 い グ ルー プ と 比較 し て 古い グル ー プ 
の 方 が 低かっ た (付録 3) 。 局 所 反応 は 、 プ ラ セ ボ レシ ピエ ント で は 一 般 的 に まれ で し 
た 。BNT162b2 グ ルー プ の 局所 反応 の 大 部 分 は 軽度 また は 


27 ペ ー ジ 


ファ イザ ー-BioNTechCOVID-19 ワ クチ ン 
VRBPAC ブ リー フィ ング ドキ ュ メ ント 


重症 度 は 中 程度 で 、 発 症 か ら 数 日 以内 に 解消 し ます 。 グ レー ド 4 (生命 を 脅かす 可能 性 の あ 
る ) 反応 は 報告 され て いま せん 。 注射 部 位 の 痛み は 、 両 方 の 年 齢 層 (33%% か ら 92%) の 用 
量 数 と 用 量 レ ベル で 最も 頻繁 に 促さ れ た 局所 反応 で あり 、 発 赤 (0%% か ら 8%) と 腫れ (0 

9% か ら 17%) は まれ で す 。 


全身 性 イベ ント の 頻度 は 、 若 い グ ルー プ と 比較 し て 古い グル ー プ の 方 が 低かっ た (付録 3 ) 。 特に 
、 よ り 古 い グ ルー プ で は 、 初 回 投与 後 の 全 身 イ ベン ト の 頻度 は 、BNT162b2 と プラ セ ボ の レシ ピ 
エン ト の 間 で 類似 し て いた 。 全 映 性 イベ ント は 、 プ ラ セ ボ レシ ピエ ント で は 一 般 的 に まれ で し た 

。 プロ ンプ ト さ れ た 全身 性 イベ ント は 、 一 般 に 、BNT162b2 の 用 量 レベ ル お よび 用 量 数 の 増加 に 
伴い 、 頻 度 お よび / ま た は 重症 度 が 増加 し まし た 。 解熱 剤 / 鎖 痛 剤 の 使用 も 、 用 量 レ ベル と 用 量 数 
の 増加 と と も に 頻度 が 増加 し まし た 。 ほ こと ん どの 全身 性 イベ ント は 軽度 また は 中 等 度 で あり 、 投 
与 後 最 初 の 1 と 4 日 以内 に 発生 し 、 発 征 か ら 1< て 3 日 以内 に 解消 し まし た 。 グ レー ド 4 (生命 を 脅 か 
す 可 能 性 の ある ) イベ ント は 報告 され て いま せん 。 両方 の 年 齢 層 の 用 量 数 と 用 量 レ ベル で 最も 頻 
繁 に 促さ れ た 全身 性 イベ ント は 、 條 避 感 (6 か ら 75%) 、 頭 痛 (0% か ら 67%) 、 悪 構 (0% か 
ら 589%) 、 お よび 筋肉 痛 (0 % か ら 589%) 。 


6.2.3.2。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 1 に お ける AE の 概要 


研究 C4591001 で は 、 フ ェ ー ズ 1 参加 者 の AE レポ ー ト は 、 す べ て の BNT162b2 用 量 レ ベル グル ー プ の 用 量 2 後 
最大 1 か 月 間 実 施さ れ 、2020 年 11 月 14 日 の デー タカ ッ ト オ フ 日 まで に 30 hg の BNT162b2 を 投与 され た 参加 
者 に 対し て 追加 の フォ ロー アッ プ が 利用 可能 で し た 。 : これ に は 、 こ の グル ー プ の 最大 約 4 か 月 の フォ ロー 
アッ プ が 人 往 まれ て いま し た 。 


年 齢 グル ー プ お よび 用 量 レ ベル を 超え て BNT162b2 を 投与 され た フェ ー ズ 1 の 参加 者 の 半数 未満 が 、 ワ 
クチ ン 投 与 後に 1 つ 以 上 の AE を 報告 し まし た (用 量 1 以降 ) 。 全 体 と し て 、BNT162b2 レ シ ピ エン ト に 

つい て 報告 され た AE の 大 部 分 は 、 研 究 介 入 に 関連 し て いな いと 研究 者 に よっ て 見 な され まし た 。 ほ と 
ん どの AE は 、 重症 度 が 軽度 か ら 中 等 度 で し た 。 用 量 2 後 1 か 月 まで 、AE の 発生 率 は プラ セ ボ (22.29) 

と 比較 し て 若い 参加 者 の BNT162b2 の 用 量 レ ベル 全体 (33.3% て 41.7%) で 高かっ た の に 対し 、 古 い B 
NT162b2 グ ルー プ の 用 量 レ ベル 全体 の 発生 率 (8.3% 25.00%) は プラ セ ボ (22.2%) と 同等 か それ 以 
下 で し た 。 用 量 2 後 4 か 月 まで の 30ug 用 量 レ ベル の 追加 の 追跡 調査 で は 、 両 方 の 年 齢 層 で ほぼ 変化 の な 
い AE プ ロフ ァイル が 示さ れ ま し た 。 


AE に よる 中 止 は 、 研 究 の フェ ー ズ 1 の 部 分 で は 報告 され て いま せん 。 死亡 は 報告 され て いま せん 。 フェ 
ー ズ 1 全体 を 通し て 、 す べ て の BNT162b2 用 量 レ ベル グル ー プ で 、30 ug を 投与 され た グル ー プ (用 量 

2 か ら 2020 年 11 月 14 日 の デー タカ ッ ト オ フ 日 まで の 4 か 月 まで ) の 追加 フォ ロー アッ プ を 含め 、SAE は 
1 つ だ け で し た (神経 炎 : 考 慮 ) 研究 者 に よる と 、 ワ クチ ン 接 種 と は 関係 が な い ) が 、 若 い 年 齢 層 で 報 

告 さ れ て いま す 。 


6.2.3.3。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 1 に お ける 有害 事象 の 分 析 


研究 C4591001 の フェ ー ズ 1 の 部 分 で は 、BNT162b2 レ シン ピエ ント に つい て 、 若 い グ ルー プ の 用 量 レベ 
ル 全 体 で SOC お よび PT に よっ て 全体 的 に 最も 一 般 的 な AE は 、 注 射 部位 の 痛み お よび 注射 部 位 の 紅 班 を 
各 む 一 般 的 な 障害 お よび 投与 部 位 の 状態 で し た 。 高齢 者 グル ー プ の 用 量 レベ ル 全 体 で SO0C お よび PT に 
よっ て 全体 的 に 最も 一 般 的 な AE は 、 学 骨 神 経 双 お よび 神経 根 症 を 含む 神経 糸 障害 で し た 。 BNT162b2 
また は プラ セ ボ レシ ピエ ント の いずれ か の 年 全 層 の 1 人 を 超え る 参加 者 に つい て AE は 報告 され ませ ん 
3 し 7 
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若い グル ー プ で は 、1 つ の 重度 の AE が 報告 され まし た : 30 ug 用 量 グ ルー プ の 1 人 の 参加 者 は 、 研 究 介 
入 と は 無関係 で ある と 研究 者 が 考え た 重度 の 片 頭痛 を 報告 し まし た ( 注 : この 参加 者 は 片 頭痛 の 病歴 
が あり まし た ) 。 古 い グ ルー プ で は 、2 つ の 重度 の AE が 報告 され まし た 。30ug 用 量 グ ルー プ の 1 人 の 
参加 者 が 重度 の 筋肉 の けい れん を 報告 し 、 プラセボ グル ー プ の 1 人 の 参加 者 が 重度 の 神経 根 症 を 報告 し 
まし た 。 これ ら の AE は 両方 と も 、 研 究 介入 と は 関係 が な いと 見 な され まし た 。 


研究 C4591001 の フェ ー ズ 1 の 部 分 で は 、 若 い グ ルー プ の BNT162b2 レ シン ピエ ント に つい て 
、 一 般 的 な 障害 と 投与 部 位 の 状態 が 、 注 射 部 位 の 痛み と 注射 部 位 の 紅斑 を 含む 関連 AE で 最 
も 一 般 的 に 報告 され た SOC で し た 。 古い グル ー プ で は 、20 ug 用 量 グ ルー プ の 1 人 の 参加 者 
だ けが 、 関 連 す る 悪心 の AE を 報告 し まし た 。 


用 量 2 か ら デ ー タ カッ ト オ フ 日 まで の 1 か 月 か ら 4 か 月 まで の 追加 の フォ ロー アッ プ 

(2020 年 11 月 14 日 ) 若い BNT162b2 30 ug グル ー プ の 1 人 の 参加 者 に よっ て 報告 され た 1 つの 重度 の S 
AE (神経 炎 ) が 含ま れ て いま し た 。 参加 者 の 健康 診断 と 病歴 に よる と 、 こ の イベ ント は 採血 に 関連 し 
て お り 、 研 究 者 は 、 イ ベン ト の 神経 炎 が 臨床 試験 手順 (採血 ) に 関連 し て いる が ワク チン 接種 に は 関 
連 し て いな いと いう 合理 的 な 可能 性 が ある と 考え まし た 。 残り の 重大 で は な い イ ベン ト の AE プロ ファ 
イル は 変更 され て いま せん 。 追加 の 参加 者 は 関連 する AE を 持っ て いま せん で し た 。 


6.2.3.4。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 1 の 上 臨床 検査 評価 
臨床 検 柱 は 、C4591001 試 験 の フェ ー ズ 1 部 分 で の み 日 時 的 に 実 放さ れ ま し た 。 


臨床 化学 の 異常 は めった に 観察 され ませ ん で し た 。BNT162b2 レ シン ピ エン ト で 観察 され た 異常 は 1 
つ だ け で し た 。10ug グ ルー プ の 若い 参加 者 1 人 は 、 ス クリ ー ニ ング 時 に グレ ー ド 2 の ビリ ルビ ン 異 
常 が あり 、 用 量 1 の 1 へ 3 日 後に グレ ー ド 3 と 記録 され 、 そ の 後 6 て 8 まで に グレ ー ド 1 に 回 復 し まし た 
O 日 々 。 


最も 一 般 的 に 観察 され た 血液 検査 室 の 変化 は 、 投 与 1 の 1 て 3 日 後に 説 め られ た リン パ 球 の 一 時 
的 な 減少 (<0.8X 正 常 [LLN] の 下限 ) で し た 。 これら の 減少 は 、 次 の 測定 まで に 、6^<8 日 以内 
に 正常 に 戻り まし た 。 初 回 投与 。 リ ン パ 球 数 の ほとん どの 減少 は グレ ー ド 1 また は 2 で し た 。 
RNA ワ クチ ン は | 型 イ ンタ ー フ ェ ロ ン を 誘発 する こと が 知ら れ て いま す 。 >I 型 イン ター フェ ロ 
ン は リン パ 球 の 再 循環 を 調節 し 、 リ ン パ 球 の 一 過 性 の 移動 お よび / ま た は 再 分 布 に 関連 し て い 
ます 。 > リン パ 球 の この 急速 な リバ ウン ド は 、 リ ン パ 球 が 遷 し て お ら ず 、 一 時 的 に 未 檜 血 か 
ら 移 動 し 、 そ の 後 、 次 の 評価 まで に 血 流 に 再び 入っ た こと を 裏付け て いま す 。 


6.2.3.5。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 1 に お ける 安全 性 の 結論 


研究 C4591001 の フェ ー ズ 1 デー タ に 基づく と 、BNT162b2 は 、18 て 55 歳 の 若年 健康 成人 、 お 
よび 65< へ 285 歳 の 高齢 健康 成人 で 安全 で 忍 容 性 が 高く 、 予 期 せ ぬ 安 全 性 の 所 見 は あり ませ ん で 
し た 。 反応 原 性 と AE は 、 一 般 的 に 、 若 い グ ルー プ と 比較 し て 、 古 い グ ルー プ の 参加 者 で は 軽 
度 で 頻度 が 低く 、BNT162b2 の 投与 量 の 増加 と と も に 全体 的 に 増加 する 傾向 が あり まし た 。 
反応 原 性 は 、 投 与 後 ほ と ん と ど 軽 度 か ら 中 等 度 で 短命 で あり 、AE プ ロフ ァイル は 安全 性 の 懸念 
を 示唆 し て いま せん で し た 。 上 攻 床 検査 室 で の 評価 で は 、 リ ン パ 球 の 一 時 的 な 減少 が 示さ れ ま 
し た 。 こ れ は 、 約 1 週間 以内 に 解消 し た 、 用 量 1 の 後 、 す べ て の 年 齢 お よび 用 量 グ ルー プ で 鈴 
察 さ れ ま し た が 、 
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他 の 臨床 的 後遺 征 で あり 、 上 臨床 的 に 関連 が ある と は 見 な され ませ ん で し た 。 追加 の 安全 性 フォ ロー アッ プ デ ー タ 
(用 量 2 後 最 大 4 か 月 ) で は 、 新 し い 安 全 性 シグ ナル は 観察 され ませ ん で し た 。 
6.3。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 2/3 


安全 性 (セク ショ ン 6.3.3 ) と 有効 性 (セク ショ ン 6.3.4 ) 研究 の フェ ー ズ 2/3 部 分 を 組み 合わ せ 
た デー タ 、 お よび 研究 の フェ ー ズ 2 部 分 か ら の 免疫 原 性 (セク ショ ン 6.3.2 ) 、 以 下 に 示し ます 。 





6.3.1。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 2/3 の 研究 集団 
6.3.1.1。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 2/3 の フォ ロー アッ プ 期 間 


N=37,706 人 の 参加 者 で は 、 フ ォ ロ ー ア ッ プ の 期間 は 、 参 加 者 の 50.6%% で 、 投 与 2 後 2 か 月 以上 で 
し た 。 フ ォ ロ ー ア ッ プ 期間 は 、 参 加 者 の 91.6% で 、 投 与 2 後 1 か 月 以上 で し た ( 表 3) 。 


表 3。 投与 後 の フ ォ ロ ー ア ッ プ 時 間 2- フ ェ ー ズ 2/3 分 析 の 約 38000 人 の 被験 者 - 安 


全 性 集団 
ワク チン グル ー プ (管理 対象 ) 

BNT162b2 (30pg) プラ セ ボ 合計 
(Na= 18860) (Na= 18846) (Na= 37706) 

nb (⑳) nb (%) nb (%) 

フォ ロー アッ プ 期 間 が 以下 の 被験 者 (%) : 

<2 か 月 9329 (49.5) 9310 (49.4) 18639 (49.4) 

<2 週 間 363 (1.9) 388 (2.1) 751 (2.0) 

2 週間 以上 4 週間 未満 1223 (6.5) 1200 (6.4) 2423 (6.4) 
4 週間 以上 6 週間 未満 3239 (17.2) 3235 (17.2) 6474 (17.2) 
6 週間 以上 8 週間 未満 4504 (23.9) 4487 (23.8) 8991 (23.8) 
2 か 月 以上 9531 (50.5) 9536 (50.6) 19067 (50.6) 
8 週間 以上 10 週 間 未 満 6296 (33.4) 6329 (33.6) 12625 (33.5) 
与 10 か ら <12 週 間 テ 2853 (15.1) 2809 (14.9) 5662 (15.0) 

12 か ら <14 週 間 382 (2.0) 398 (2.1) 780 (2.1) 


注 : HIV 陽 性 の 被験 者 は この 要約 に 含ま れ て いま す が 、 全体 的 な 研究 目的 の 分 析 に は 含ま れ て いま せん 。 
a。N= 指 定 さ れ た グル ー プ の 被験 者 数 、 ま た は サン プル の 合計 。 こ の 値 は 、 パ ー セ ン テ ー ジ 計算 の 分 母 で す 。 


b。n= 指 定 さ れ た 特性 を 持つ 被験 者 の 数 。 
PFIZER CONFIDENTIAL SDTM 作 成 : 17NOV2020 (10:49) ソー ス デ ー タ : adsl テ ー ブ ル 生成 : 18NOV2020 (05:34) (カッ ト オ フ 日 : 1 


4NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 付 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_IA_P3_2MPD2 / adsl_s005_fup_time_d2_saf 


6.3.1.2。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 2/3 の 人 口 統計 と 気質 


投与 2 後 の 追跡 期 間 中 央 値 が 2 か 月 の 参加 者 の 人 口 統計 は 、BNT162b2 群 と プラ セ ボ 群 の 間 で 
類似 し て いた ( 表 4 ) 。 全 体 的 に 、 ほ と ん どの 参加 者 は 白人 で し た 
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(82.9%) 、9.3% の 黒人 参加 者 と 4.39%6 の アジ ア 人 参加 者 、 お よび その 他 の 人 種 グ ルー プ は 3⑳ 未 
満 で し た 。2896% の ヒス パニ ッ ク / ラ テン アメ リカ 人 の 参加 者 が いま し た 。 年 齢 の 中 央 値 は 52 歳 で 
、 参 加 者 の 50.6% が 男性 で し た 。 若年 層 と 高齢 層 は それ ぞ れ 参加 者 の 57.89% と 42.29%% で し た 。 肥 
満 の 参加 者 は 、 こ の 安全 人 口 の 35.1% を 占め まし た 。 


各 年 齢 グル ー プ 内 で 、 ほ と ん どの 人 口 統計 学 的 特性 は BNT162bD2 グ ルー プ と プラ セ ボ グル ー プ で 
類似 し て いた 。 安全 人 口 に は 、16 歳 また は 17 歳 の 283 人 の 参加 者 が 含ま れ て いま し た 。 この 年 齢 
層 の 人 口 統計 は 、BNT162b2 と プラ セ ボ の グル ー プ 、 お よび 一 般 的 な 安全 集団 と 同様 で し た 。 


サブ グル ー プ (年 齢 、 性 別 、 人 種 / 民 族 、 お よび ベー スラ イン の SARS-CoV-2 ス テー タス ) に よる 人 口 統計 学 
的 特性 に 臨床 的 に 意味 の ある 違い は あり ませ ん で し た 。 


表 4。 人 口 統計 学 的 特性 - フ ェ ー ズ 2/3 分 析 の 約 38000 人 の 被験 者 - 安 全 性 集団 


ワク チン グル ー プ (管理 対象 ) 


BNT162b2 (30pg) プラ セ ボ 合計 
(Na= 18860) (Na= 18846) (Na= 37706) 
nb (%⑳) nb (%) nb (%) 
セッ クス 
男性 9639 (51.1) 9436 (50.1) 19075 (50.6) 
女性 9221 (48.9) 9410 (49.9) 18631 (49.4) 
人 種 
白い 15636 (82.9) 15630 (82.9) 31266 (82.9) 
黒人 また は アフ リカ 系 アメ リカ 人 アメ リカ 人 イ 1729 (9.2) 1763 (9.4) 3492 (9.3) 
ンド 人 また は アラ スカ 先住 民 ア ジア 人 102 (0.5) 99 (0.5) 201 (0.5) 
801 (4.2) 807 (4.3) 1608 (4.3) 
ハワイ 先住 民 ま た は 他 の 太平 洋 諸島 民 の 50 (0.3) 26 (0.1) 76 (0.2) 
多 民族 449 (2.4) 406 (2.2) 855 (2.3) 
報告 され て いな い 93 (0.5) 115 (0.6) 208 (0.6) 
民族 性 
ヒス パニ ッ ク / ラ ティ ー ノ 5266 (27.9) 5277 (28.0) 10543 (28.0) 
非 ヒ スパ ニッ ク / 非 ラテ ン 系 13482 (71.5) 13459 (71.4) 26941 (71.5) 
報告 され て いな い 112 (0.6) 110 (0.6) 222 (0.6) 
アル ゼン チン 2883 (15.3) 2881 (15.3) 5764 (15.3) 
ブラ ジル 1145 (6.1) 1139 (6.0) 2284 (6.1) 
南ア フリ カ 372 (2.0) 372 (2.0) 744 (2.0) 
米国 14460 (76.7) 14454 (76.7) 28914 (76.7) 
年 似 層 
16 て 55 蔵 10889 (57.7) 10896 (57.8) 21785 (57.8) 
> 55 年 7971 (42.3) 7950 (42.2) 15921 (42.2) 


予防 接種 時 の 年 齢 (年 ) 
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表 4。 人 口 統計 学 的 特性 - フ ェ ー ズ 2/3 分 析 の 約 38000 人 の 被験 者 - 安 全 性 集団 


ワク チン グル ー プ (管理 対象 ) 


BNT162b2 (30pg) プラ セ ボ 合計 
(Na= 18860) (Na= 18846) (Na= 37706) 
nb (%) nb (%) nb (%) 
平均 (SD) 50.5 (15.65) 50.3 (15.72) 50.4 (15.68) 
中 央 値 52.0 52.0 52.0 
最小 、 最 大 (16、89) (16、91) (16、91) 
ボディ マス 指数 (BMI) 低 体重 
(<18.5 kg / m 201 (1.1) 235 (1.2) 436 (1.2) 
通常 の 体重 ( 三 18.5kg/ m 24.9 kg / m ぅ 5517 (29.3) 5460 (29.0) 10977 (29.1) 
太り すぎ ( 有 25.0kg/ m 2-29.9 kg / m >) 6578 (34.9) 6481 (34.4) 13059 (34.6) 
肥満 ( 三 30.0kg/ m?2) 6556 (34.8) 6662 (35.3) 13218 (35.1) 
行方 不明 8 (0.0) 8 (0.0) 16 (0.0) 


注 : HIV 陽 性 の 被験 者 は この 要約 に 含ま れ て いま す が 、 全体 的 な 研究 目的 の 分 析 に は 含ま れ て いま せん 。 
a。N= 指 定 さ れ た グル ー プ の 被験 者 数 、 ま た は サン プル の 合計 。 こ の 値 は 、 パ ー セ ン テ ー ジ 計算 の 分 母 で す 。 


b。n= 指 定 さ れ た 特性 を 持つ 被験 者 の 数 。 

ファ イザ ー 社 外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (10:49) ソー ス デ ー タ : adsl テ ー ブ ル 生成 : 17NOV2020 (16:20) (カッ ト オ フ 日 : 14NOV 
2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 付 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 

。 / nda2_unblinded / C4591001_IA_P3_2MPD2 / adsl_s005_demo_p3_saf 


両方 の 治療 群 で 、20.596 に 何ら か の 併存 疾患 が あり まし た (チャ ー ル ソン 併存 疾患 指数 に よ 
る ) 。 最 も 頻繁 に 報告 され た 併存 疾患 は 、 糖 尿 病 (慢性 合併 征 の 有無 に か か わら ず 、8.49% 
) と 肺 疾患 (7.8%6) で あり 、 各 グル ー プ で 同様 の 頻度 で 報告 され まし た 。 糖尿 病 (14.6% 
お よび 3.8%) 、 悪 性 腫瘍 (7.49%6 お よび 


1.0%) 、 お よび 肺 疾患 (8.8% お よび 7%) 。 


全体 と し て 、 参 加 者 の 0.396 が HIV 陽 性 で あり 、 治 療 群 間 で 均 圭 に 分 布 し て いた 。HIV 陽 性 の 参 
加 者 は 安全 性 集団 に 含ま れ 、 研 究 の 人 口 統 計 と 傾向 の 一 部 と し て 示さ れ て いま す が 、 デ ー タ 
カッ ト オ フ 時 に 安全 性 分 析 に 貢献 する た め に 利用 で きる 安全 性 デー タ が な か っ た こと に 注意 
し て くだ さい 。 


37,796 人 の ラン ダム 化 さ れ た 参加 者 の 気質 は 、BNT162b2 グ ルー プ と プラ セ ボ グル ー プ で 類 

似 し て いた ( 表 5 ) 。 全 体 と し て 、 無 作為 化 さ れ た 参加 者 の 0.2% は 研究 ワク チン を 受け て い 

ませ ん で し た 。 参加 者 の ご く 一 部 が 、 全 体 と し て 、 用 量 1 の 後 お よび 用 量 2 の 前 に 研究 ワク チ 

ン を 中 止 し まし た (0.6%) 。 中 止 の 最も 頻繁 に 報告 され た 理由 に は 、 適 格 基準 を 満た さ な く 

な っ た (0.3%BNT162b2: 0.49% プ ラ セ ボ : 最 も 一 般 的 な 理由 は COVID-19 の 以前 の 臨床 また は 往 

生物 学 的 診断 で し た ) 、 参 加 者 に よる 離脱 、 お よび AE が 含ま れ ま す 。AE に よる 離脱 は 、 両 方 
治療 群 の 参加 者 の 0.1%6 で 報告 され まし た 。 
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表 5。 すべ て の ラン ダム 化 さ れ た 被験 者 の 処分 - フ ェ ー ズ 2/3 分 析 の た め の 約 38000 人 の 被 


験 者 


ラン ダム 化 
予防 接種 を 受け て いま せん 
ワク チン 接種 
用 量 1 
用 量 2 
投与 2 回 目 の 訪問 か ら 1 か 月 後 (フク チン 接種 期間 ) 完了 
ワク チン 接種 期間 を 中 止 し まし た が 、 研 究 を 継続 し ます 


用 量 1 の 後 お よび 用 量 2 の 前 に 中 止 
用 量 2 後 お よび 用 量 2 訪問 後 1 か 月 前 に 中 止 


予防 接種 期間 を 中 止 する 理由 
資格 基準 を 満た さ な く な っ た 被験 
者 に よる 撤退 
有害 事 角 
妊娠 
医師 の 決定 
フォ ロー アッ プ に 失敗 し まし た 
関連 する 有害 事象 の な い 医 療 過 誤 そ の 他 


研究 か ら 撤 退 
用 量 1 の 後 お よび 用 量 2 の 前 に 撤回 
用 量 2 後 お よび 用 量 2 訪問 後 1 か 月 前 に 撤回 


投与 後 1 か 月 後に 離脱 2 回 目 の 訪問 研究 か ら 


離脱 し た 理由 
被験 者 に よる 撤退 
フォ ロー アッ プ に 失敗 し まし た 
有害 事象 
死 
医師 の 決定 


資格 基準 を 満た さ な く な っ た 

関連 する 有害 事 家 の な い 医 療 過 誤 そ れ 以 上 の 研究 
手順 を 拒否 し た 

その 他 


ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 


BNT162b2 (30Lg) 


(Na= 18904) 
nb (%⑭) 


18904 100.0) 


46 (0.2) 


18858 (99.8) 
18555 (98.2) 


16902 (89.4) 


121 (0.6) 


121 (0.6) 


0 


48 (0.3) 
45 (0.2) 
20 (0.1) 
4 (0.0) 
2 (0.0) 
0 
0 


2 (0.0) 


180 (1.0) 
132 (0.7) 


44 (0.2) 


4 (0.0) 


84 (0.4) 
80 (0.4) 
8 (0.0) 
2 (0.0) 
1 (0.0) 
1 (0.0) 
1 (0.0) 
0 


3 (0.0) 
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プラ セ ボ 


(Na= 18892) 
If1b (%) 


18892 (100.0) 


43 (0.2) 


18849 (99.8) 
18533 (98.1) 


16804 (88.9) 


111 (0.6) 


107 (0.6) 


4 (0.0) 


81 (0.4) 
9 (0.0) 
12 (0.1) 
4 (0.0) 
1 (0.0) 
2 (0.0) 
1 (0.0) 
1 (0.0) 


259 (1.4) 
164 (0.9) 


84 (0.4) 


11 (0.1) 


157 (0.8) 
86 (0.5) 
5 (0.0) 
3 (0.0) 
2 (0.0) 
2 (0.0) 
0 
1 (0.0) 


3 (0.0) 


合計 
(N。= 37796) 
Tb (0%) 


37796 (100.0) 


89 (0.2) 


37707 (99.8) 
37088 (98.1) 


33706 (89.2) 


232 (0.6) 


228 (0.6) 


4 (0.0) 


129 (0.3) 
54 (0.1) 
32 (0.1) 
8 (0.0) 
3 (0.0) 
2 (0.0) 
1 (0.0) 
3 (0.0) 


439 (1.2) 
296 (0.8) 


128 (0.3) 


15 (0.0) 


241 (0.6) 
166 (0.4) 
13 (0.0) 
5 (0.0) 
3 (0.0) 
3 (0.0) 
1 (0.0) 
1 (0.0) 
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表 5。 すべ て の ラン ダム 化 さ れ た 被験 者 の 処分 - フ ェ ー ズ 2/3 分 析 の た め の 約 38000 人 の 被 
験 者 
ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 
BNT162b2 (30pg) プラ セ ボ 合計 
(Na= 18904) (Na= 18892) (Na= 37796) 
fb (%) fb (%⑦) fb (%⑦) 


注 : 1 人 の 被験 者 は 無 作為 化 さ れ ま し た が 、 イ ン フ ォ ー ム ドコ ン セ ント に 著名 せ ず 、 分 析 母 集団 に は 含ま れ て いま せん 。 

注 : 授 薬 エ ラー の た め 、2 人 の 被験 者 が BNT162b2 (30 ug) を 1 回 投与 し 、 プ ラ セ ボ を 1 回 投与 し た 後 、 予 定 外 の 訪問 
時 に BNT162b2 (30 Lg) を 追加 投与 し まし た 。 

注 : HIV 陽 性 の 被験 者 は この 要約 に 含ま れ て いま す が 、 全 体 的 な 研究 目的 の 分 析 に は 含ま れ て いま せん 。 

a。N = 指定 され た グル ー プ 内 の ラン ダム 化 さ れ た 被験 者 の 数 、 ま た は サン プル の 合計 。 こ の 値 は 、 パ ー セ ン テ ー ジ 計 

算 の 分 母 で す 。 

b。n= 指 定 さ れ た 特性 を 持つ 被験 者 の 数 。 

PFIZER CONFIDENTIAL SDTM 作 成 : 17NOV2020 (10:49) ソー ス デ ー タ : テー ブル 生成 を 追加 : 17NOV2020 (16:59) (カッ ト オ フ 日 : 
14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 付 : 16NOV2020) ソー ス 出 力 フ ァイル : 

。 / nda2_unblinded / C4591001_IA_P3_2MPD2 / adds_s002_p3_rand 


6.3.2。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 2 に お ける 免疫 原 性 


研究 の フェ ー ズ 2 の 部 分 で は 、360 人 の 参加 者 が 登録 され 、BNTb16b2 と プラ セ ボ に 1 : 1 で 
ラン ダム 化 さ れ ま し た 。 免疫 原 性 の 結果 は 、 現 在 、 免 疫 原 性 が 評価 可能 な 集団 の ワク チン 
接種 前 お よび 投与 後 1 か 月 の 時 点 で 入手 で きま す 。 


BNT162b2 は 、 両 方 の SARS-CoV-2 50% 中 和 力 価 (GMT) に よっ て 定義 され る 用 量 2 の 1 か 月 後に 

、 強 力 な SARS-CoV-2 免 疫 応答 を 誘発 し まし た ( 図 8 ) 。GMT は 、 年 配 の 参加 者 (56 て 85 歳 ) より 
も 若い 参加 者 (18 て 55 歳 ) の 方 が 高かっ た 。 注目 すべ きこ と に 、 評 価 可能 な 免疫 原 性 集団 の 若い 
参加 者 (GMT = 399.4) と 高齢 の 参加 者 (GMT = 255.0) の 両方 の 用 量 2 後 1 か 月 で GMT を 50% 中 
和 す る こと は 、HCS の 比較 パネ ル の GMT (GMT = 319) と 同様 で し た 。 ) 。 is、 24HCS は 、 で 説明 
され て いる の と 同じ パネ ル で す 。 

セク ショ ン 5.2.3.2 N = 38 血 清 パ ネル か ら の 5 つの 血清 が 枯 潟 し た こと を 除い て 。 
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図 8. 幾 何 平均 力 価 : SARS-CoV-2 中 和 ア ッ セ イ - NT50 - 評 価 可 能 
免疫 原 性 集団 - フ ェ ー ズ 2 


10UOOUU = 


BIMT163h3 (GU Hg) 18-55 BIMT163h3 (3U0 ug) 56-85 BIMT163h3 (BU ug) 18-85 Flacehn 18-85 


100OU - 


100Q 


NT5n (tter) GMT 


100 








1 53 1 53 1 53 1 53 
Tinme Fmimt 


避 bbrewiaHongs: GMT = genmmet1e mueaT1 Hter: 交 150 = BU98 neutrahzimng Hter 上 S- じ OnW- コ ー BeYETe aCute Teghiratary gyTrdrarrle CoralaylThg コ . 
Mate: Dats presert mmdiwrdual arrHbndw leyels. 

Mate: umber wrthtm each bar dernteg genTmueh1c meaT1. 

FFIEERL COREFIDETTTTIATL SDTTM CreaHan: MOWBU3H 19331 Sauree Datai adwa Table emeraHan: 13MOW203U TOO:1 引 

(Cutaff Date: 130CT00, 人 Smapghot Date: 02TOWa2U201 Output File mda8 umbhmdedCd591001 1 上 あ PB Serolngwyadwa OB gars 50 pa 


6.3.3。 試 験 C4591001 の 安全 性 フェ ー ズ 2/3 
6.3.3.1。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 2/3 に お ける 反応 原 性 


この アプ リケーション で は 、 安 全 カ ッ ト オ フ 日 (2020 年 11 月 14 日 ) の 時 点 で 、 フ ェ ー ズ 2/3 の 反 
応 原 性 サブ セッ ト は 、 フ ェ ー ズ 2 の 360 人 の 参加 者 を 含む 8183 人 の 参加 者 (12 歳 以上 ) で 構成 さ 
れ て いま し た 。 デ ー タ は 、 各 投与 後 7 日 間 、 促 され た 局所 反応 と 全身 イベ ント を 報告 する た め に 
参加 者 の 電子 日 記 に よっ て 収集 され まし た 。 に 記載 され て いる よう に 、16 て 17 歳 の 青年 の 反応 原 
性 イベ ント は 収集 され ませ ん で し た 

セク ショ ン 5.2.3.1 。12<-15 歳 の 青年 は 別 の グル ー プ で 分 析 さ れ ま し た 。 これら は 、16 歳 と 
17 茂 の 参加 者 を 入 む EUA 表 示 を サポ ー ト する た め に 提供 され た 予備 デー タ で す 。 


局所 反応 


BNT162b2 グ ルー プ で は 、 注 射 部 位 の 痛み が 若い グル ー プ (16 て 55 歳 の 参加 者 を 含む ) で よ 

り 頻 繁 に 報告 され まし た 。 図 9 ) より 古い グル ー プ 55 歳 : 図 10 ) 、 頻 度 は 、 若 い グ ルー プ 
(83.1% 対 77.8%) お よび 古い グル ー プ (71.1% 対 66.106) の BNT162b2 の 用 量 2 と 比較 し て 

用 量 1 後 は 類似 し て いた 。 


BNT162b2 群 で は 、 赤 み と 腫 れ の 頻度 は 、 用 量 1 と 2 の 後 、 若 年 者 と 高齢 者 の グル ー プ で 類似 
し て いた 。 赤み の 頻度 は 、 若 年 者 グル ー プ の BNT162b2 の 用 量 2 と 比較 し て 、 用 量 1 後 は 類似 
し て いた (4.5% 対 5.9%%) 。 ) お よび それ 以上 の 年 齢 層 (4.7% 対 7.2%) 。 腫 れ の 頻度 は 、 
1 回 目 の 投与 後 は 2 回 目 の 投与 と 比較 し て 同様 で し た 。 
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若い 年 齢 層 (それぞれ 5.8% 対 6.39%) お よび 高齢 者 群 (6.5% 対 7.506%) の BNT162b2。 プ 
ラ セ ボ 群 で は 、 投 与 1 お よび 2 の 後 、 若 年 ( ベ 1.1%) お よび 高齢 ( こ 1.106) の 群 で 発赤 お 
よび 腫れ が まれ に し か 報告 され ませ ん で し た 。 


全体 と し て 、 年齢 層 を 超え て 、 注 射 部 位 の 痛み は 2 回 目 以降 は 増加 せ ず 、 赤 み と 腫 れ は 1 回 目 と 
2 回 目 以降 の 頻度 が ほぼ 同じ で し た 。 ほ と ん どの 局所 反応 は 軽度 また は 中 等 度 の 重症 度 で し た 。 
どちら の 投与 後 も 、 車 父 な 局所 反応 は ほとん と 報告 され て いま せん 。 用 量 1 後 お よび 用 量 2 後 の 
重度 の 局所 反応 の 頻 度 は 0.6% 以 下 で し た 。 グ レー ド 4 (生命 を 脅かす 可能 性 の ある ) 反応 は 報告 
され て いま せん 。 


年 齢 グル ー プ 全体 で 、 い ずれ か の 投与 後 の BNT162b2 グ ルー プ の 局所 反応 は 、 発 症 日 が 1 日 目 か ら 
3 日 目 (1 日 目 は ワク チン 接種 の 日 ) の 中 央 値 で あり 、 範 囲 は 若年 者 と 高齢 者 で 類似 し て いた 。 年 
齢 グル ー プ 全体 で 、 い ずれ か の 用 量 後 の こ の グル ー プ の 局所 反応 は 、1 て 2 日 の 期間 の 中 央 値 で 解 
決し まし た 。 これ は 、 若 い 年 齢 グル ー プ と 古い 年 齢 グル ー プ で 同様 で し た 。 


図 9。7 日 以内 に 最大 の 重大 度 で ロー カル 反応 を 報告 する 参加 者 
各 投与 後 、 年 齢 層 別 - フ ェ ー ズ 2/3 分 析 の 反応 原 性 サブ セッ ト 
- 安 全 人 口 年 齢 層 : 16-55 歳 
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図 107 日 以内 に 最大 の 重大 度 で 地域 の 反応 を 報告 し て いる 参加 者 
各 投与 後 、 年 齢 層 別 - フ ェ ー ズ 2/3 分 析 の 反応 原 性 サブ セッ ト 
- 安 全 人 口 年 齢 層 :> 55 歳 
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姓 り 望 合 に お ゲ る 居 太 反応 


12->15 歳 の 若い 青年 (N=100: BNT162b2 グ ルー プ で 49、 プ ラ セ ボ グル ー プ で 51) は 、 反 応 
原 性 サブ セッ ト に 予備 デー タ を 提供 し 、 別 々 に 分 析 し まし た 。 こ の 年 齢 層 で は 、 注 射 部 位 の 
痛み が BNT162b2 群 で 最も 頻繁 に 引き 起こ され た 局所 反応 で あり 、 投 与 1 後 の ブ プラ セ ボ 群 の 

17.6% と 比較 し て 、 参 加 者 の 71.4% で 報告 され まし た 。 痛み の 発生 率 は BNT162b2 群 で 減少 
し まし た 。 用 量 2 後 の プ ラ セ ボ 群 (58.7% 対 8.7% に 低下 ) 。 発 赤 は 、 投 与 1 後 の BNT162b2 グ 
ルー プ の 1 人 の 参加 者 、 お よび 投与 2 後 の 2 人 の 参加 者 で 報 寺 さ れ 、 い ずれ の 投与 後 の プラ セ 

ボ グ ル ー プ で も 報告 され ませ ん で し た 。 腫れ は 、 用 量 1 後 の BNT162b2 グ ルー プ の 2 人 の 参加 
者 と 用 量 2 後 の 3 人 の 参加 者 、 お よび 用 量 1 後 の プ ラ セ ボ グル ー プ の 1 人 で 報告 され 、 用 量 2 後 
は 報告 され ませ ん で し た 。 ほ と ん と ど と の 局 所 反応 は 軽度 か ら 中 等 度 の 車 症 度 で し た 。BNT162 
b2 グ ルー プ の 両方 で 2 つの 重度 の 反応 が 報告 され まし た : 注射 部 位 で の 車 度 の 発赤 と 車 度 の 


痛み 。 
全身 イベ ント 


全身 性 イベ ント は 、 一 般 的 に 若い 年 齢 層 で 頻度 と 重症 度 が 増加 し まし た ( 図 11 ) 高齢 者 と 
比較 し て ( 図 12 ) 、 頻 度 と 重大 度 
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用 量 の 数 と と も に 増加 し ます (用 量 1 対 用 量 2) 。 嘱 吐 と 下痢 は 例外 で あり 、 嘱 吐 は 両方 の 年 
六 層 で 同様 に まれ に し か 報告 され ず 、 下 痢 は 各 投 与 後に 同様 の 発生 率 で 報告 され まし た 。 


投与 回 数 に 応じ て 頻度 が 増加 する 、 古 い グ ルー プ と 比較 し た 若い グル ー プ の 全 映 イ 
ベン ト (用 量 1 対 用 量 2) は 次 の と お り で し た 。 


… 付 怠 感 : 古 い グ ルー プ G4.19% 対 50.59%) と 比較 し て 若い グル ー プ (47.49% 対 59.496) 

… 頭痛 : 古い グル ー プ (25.2% 対 39.0%) と 比較 し て 若い グル ー プ (41.99 対 51.7%) 
… 助 肉 痛 : 古 い グ ルー プ 13.9% 対 28.7%) と 比較 し て 若い グル ー プ (21.3% 対 37.3%) 
… 悪寒 : 古い グル ー プ (6.39% 対 22.7%) と 比較 し て 若い グル ー プ (14.096 対 35.19) 

… 関節 痛 : 古い グル ー プ (8.6% 対 18.99%%) と 比較 し て 若い グル ー プ (11.09% 対 21.99%) 
… 発熱 古い グル ー プ (1.49% 対 10.99%%) と 比較 し て 若い グル ー プ 3.7% 対 15.89%) 

… 喘 吐 : 古い グル ー プ で は 報告 頻度 が 低く 、 ど ちら の 用 量 で も 同様 で し た 

… 下痢 : 高齢 者 グル ー プ で は 報告 頻度 が 低く 、 各 投与 後 も 同様 で し た 。 


全 映 性 イベ ント は 、 い くつ か の 例外 を 除い て 、 年 齢 グル ー プ と 用 量 の 両方 で 、BNT162b2 グ 
ルー プ よ り も プラ セ ボ グル ー プ で 一 般 的 に 報告 され る 頻度 が 低かっ た 。 若 い 年 齢 層 で は 、m 
吐 と 下痢 (用 量 1 と 用 量 2 の 後 ) が プラ セ ボ 群 と BNT162b2 群 で 同様 の 頻度 で 報告 され まし た 
( 図 11 ) 。 高 齢 者 グル ー プ で は 、 発 熱 と 関節 痛 (用 量 1 後 ) お よび 咽 吐 と 下痢 (用 量 1 と 用 量 
2 後 ) が プラ セ ボ グル ー プ と BNT162b2 グ ルー プ で 同様 の 苦 度 で 報告 され まし た 〔 図 12 ) 。 


用 量 1 と 用 量 2 の 両方 に 続い て 、 解 熱 剤 / 鎮 痛 剤 の 使用 は 、 両 方 の 用 量 と 薬物 使用 後 、 若 い 年 齢 
グル ー プ (27.8% 対 45.0%%) より も 高齢 グル ー プ (19.9% 対 37.7%) で わずか に 少な か っ た 
解熱 剤 / 鎮 痛 薬 の 使用 は 、BNT162b2 グ ルー プ よ り も プラ セ ボ グル ー プ の 方 が 頻度 が 低く 、 若 
年 お よび 高齢 の プラ セ ボ グル ー プ の 用 量 1 お よび 用 量 2 後 も 同様 で し た (9.8% か ら 22.0%) 


O 


1 回 目 と 2 回 目 の 投 与 後 、 両 万 の 年 齢 層 で 、 全 身 性 イベ ント の 大 部 分 は 軽度 また は 中 等 度 の 重 

症 度 で し た 。BNT162b2 の 投与 1 後 の 年 齢 グル ー プ 全体 の 全身 イベ ント は 、 投 与 2 後 よ り も 一 

般 的 に 頻度 が 低かっ た : 発熱 (2.7% 対 13.6%) 、 億 怠 感 (41.5% 対 

55.506) 、 頭 痛 (34.59%vs 46.10%) 、 悪 塞 (10.6%vs 29.6%) 、 筋 肉 痛 (18.096vs 33.5%) 、 関 
即 痛 (9.996vs 20.5%) 。 下痢 と 嘱 吐 の 頻度 は 一 般 的 に 類似 し て いた 。 全体 と し て 、 用 量 1 後 の 重 
馬 な 全身 性 イベ ント の 頻度 は 0.9% 以 下 で し た 。 投与 2 後 、 重 度 の 全身 性 イベ ント の 頻度 は 2 未満 
で し た が 、 投 与 2 後 の 疲労 感 (3.8%) と 頭痛 (2.0%) は 例外 で し た 。 


重度 の 発熱 (> 38.9"C ン 40.0'"C) は 、BNT162b2 グ ルー プ で 用 量 1 後 0.29%% お よび 用 量 2 後 0. 
8% で 報告 され 、 プ ラ セ ボ 群 で は 用 量 1 後 0.19% お よび 用 量 2 後 

0.1%%。 BNT162b2 お よび プラ セ ボ グル ー プ の それ ぞ れ の 2 人 の 参加 者 に つい て 、 グ レー ド 4 の 発熱 (> 40.0?*C) が 報告 さ 
0 ま /Ue/e。 
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年 齢 グル ー プ 全体 で 、BNT162b2 の いずれ か の 投与 後 の ほ と ん どの 全身 性 イベ ント の 発症 日 中 央 
値 は 2 日 目 か ら 3 日 目 (1 日 目 は ワク チン 接種 の 日 ) で あり 、 男 囲 は 若年 者 と 高齢 者 で 類似 し て い 
た 。 年 齢 層 を 超え て 、 す べ て の 全身 性 イベ ント は 1 日 の 期間 の 中 央 値 で 解決 し まし た 。 こ れ は 、 
若い 年 齢 層 と 古い 年 齢 層 で 同様 で し た 。 


俸 怠 感 と 頭痛 を 除い て 、 ほ と ん どの 全身 性 イベ ント は プラ セ ボ レシ ピエ ント で は まれ で し た 。 
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始 り 望 合 こ に お ゲ る 洗 奄 友 応 


12 ン 15 歳 の 若い 青年 (N =100: BNT162b2 グ ルー プ で 49、 プ ラ セ ボ グル ー プ で 51) は 、 反 
応 原 性 サブ セッ ト に 予備 デー タ を 提供 し 、 別 々 に 分 析 し まし た 。 ほ と ん どの 全身 性 イベ ン 
ト (グル ー プ 間 で 発生 率 が 低かっ た 嘱 吐 と 下痢 を 除く ) は 、 プ ラ セ ボ グル ー プ より も BNT 
162b2 グ ルー プ で 高い 発生 率 で 報告 され まし た 。 し か し 、 用 量 2 後 と 比較 し て 用 量 1 後 の 発 
生 率 また は 重症 度 が 増加 する 明確 な 傾向 は あり ませ ん で し た 。 この 年 齢 層 で は 、 用 量 2 と 比 
較 し て 用 量 1 後 の 最 も 頻繁 に 促さ れ た 全身 性 イベ ント は 次 の と お り で し た (用 量 1 対 用 量 2 


… 供 怠 感 : プラ セ ボ (25.59% 対 6.5%) と 比較 し た BNT162b2 (49.0% 対 50.0%) 

… 頭痛 : プラ セ ボ (35.3% 対 21.7%) と 比較 し た BNT162b2 (42.9% 対 45.7%) 

… 筋肉 痛 : プラ セ ボ (13.7% 対 4.3%) と 比較 し た BNT162b2 (22.4% 対 30.4%) 
* 悪 春 : プラ セ ボ (7.8% 対 8.7%) と 比較 し た BNT162b2 (30.6% 対 28.3%) 

… 関節 痛 : プラ セ ボ (9.8% 対 6.5%) と 比較 し た BNT162b2 (12.2% 対 17.4%) 

* 発熱 : プラ セ ボ (0% 対 0%) と 比較 し た BNT162b2 (14.3% 対 19.6%) 

… 員 吐 : 両方 の グル ー プ で 同様 の 頻度 で 報告 され 、 各 投与 後に 同様 で ある 
ぃ … 下 凍 ・ 両 方 の グル ー プ で 同様 の 度 で 報告 され 、 各 投与 後に 同様 で ある 。 


若い 青年 の ほとん どの 全 映 性 イベ ント は 、 車 症 度 が 軽度 か ら 中 等 度 で し た 。 重度 の イベ ント は 、 両 方 の 
グル ー プ で 比較 的 まれ で あり 、 い ずれ か の 投与 後に 1 は 人 また は 2 人 以下 の 参加 者 で 発生 し まし た 。 


若い 青年 期 の グル ー プ で の 解熱 剤 / 富 痛 剤 の 使用 は 、 用 量 1 と 比較 し て 用 量 2 の 後に 適度 に 増 
加 し (30.6% 対 41.3%) 、 プ ラ セ ボ グル ー プ で の 使用 より も 多かっ た (9.8% 対 13%) 。 


6.3.3.2。 有 天 事 角 
6.3.3.2.1。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 2/3 に お ける AE の 概要 


で 説明 され て いる よう に セク ショ ン 6.3.1.1 、37,706 人 の 参加 者 の 追跡 期間 の 中 央 値 は 投与 2 後 2 か 月 で し 

た 。 こ れ ら の うち 、19,067 人 (50.6%) は 投与 2 後 少な く と も 2 か 月 の 追跡 期間 が あり まし た 。HIV 陽 性 の 

参加 者 (120 人 の 参加 者 ) が カウ ント に 含ま れ ま し た 。 人口 統 計 お よび 処分 の 要約 に お ける 目的 , た だ し 、 

これ ら の 参加 者 は 、 安 全 性 また は 有効 性 の エン ド ポ イン ト 結 果 の 要約 に は 含ま れ て いま せん で し た 。 し た 
が っ て 、37,586 人 の 参加 者 が 以下 の セク ショ ン で 提示 され る AE 分 析 に 含ま れ ま し た 。 


用 量 1 か ら 2020 年 11 月 14 日 の デー タカ ッ ト オ フ 日 まで 変動 フォ ロー アッ プ を 行っ た すべ て の 
登録 参加 者 (N = 43,252 参 加 者 ) の 結果 も 以下 に 示さ れ て いま す 。 
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6.3.3.2.1.1。 投 与 後 2 ヶ 月 の フォ ロー アッ プ の 中 央 値 を 持つ 参加 者 2 


用 量 2 後 の 追跡 期間 の 中 央 値 が 少な く と も 2 か 月 で あっ た 37,586 人 の 参加 者 (フェ ー ズ 2 で 分 析 さ 
れ た も の を 含む ) の 用 量 1 か ら 用 量 2 後 1 か 月 まで の AE の 概要 を 表 6 に 示し ます 。 少 なく と も 1 つの 
AE お よび 少な く と も 1 つの 関連 する AE を 報告 し た 全体 的 な 参加 者 は 、 プ ラ セ ボ 群 と 比較 し て BN 

T162b2 群 で 高かっ た 。 こ の 傾向 は 、 登 録 さ れ た すべ て の 参加 者 (43.252 人 の 参加 者 ) の デー タ 
カッ ト オ フ 日 まで 引き 続き 見 られ 、 そ の 母 集団 に つい て 以下 で さら に 説明 し ます 。 ど ちら の グル 
ー プ で も 、 重 度 の AE、SAE、 ま た は AE が 研究 の 中 止 に つなが る 参加 者 は ほとん どい ませ ん で し 

た 。 報告 され た 死亡 の 発生 率 は 低く 、BNT162b2 (1: 0.000) お よび プラ セ ボ (2: 0.0%) グル ー 
プ で 類似 し て いた 。 (参照 する セク ショ ン 6.3.3.2.3 ) 。 


若い 年 齢 層 で は 、 用 量 1 か ら 1 ま で に 少な く と も 1 つの AE を 報告 し た 参加 者 の 数 

用 量 2 の 1 か 月 後 、BNT162b2 群 と プラ セ ボ 群 で それ ぞ れ 3177 (29.3%) と 1427 (13.29%) で し た 
。 高 上 者 グル ー プ で は 、 用 量 1 か ら 用 量 2 の 1 か 月 後に 少な く と も 1 つの AE を 報告 し た 参加 者 の 数 は 
、BNT162b2 グ ルー プ と プラ セ ボ グル ー プ で それ ぞ れ 1894 (23.8%) と 929 (11.79%%) で し た 。 


37,586 人 の 参加 者 の 中 で 、 年 齢 、 性 別 、 人 種 / 民 族 、 ま た は ベー スラ イン の SARS-CoV-2 ス テー タス サブ グル ー プ に 


よっ て 、 カ テ ゴ リ ー 別 の AE に 上 臨床 的 に 意味 の ある 違い は 観察 され ませ ん で し た 。 


表 6。 用 量 1 か ら 用 量 2 後 1 か 月 まで の 少な く と も 1 つの 有 天 事象 を 報告 し た 被験 者 の 数 
(⑳) - フ ェ ー ズ 27/3 分 析 の て 38000 被 験 者 - 安 全 性 集団 


ワク チン グル ー プ (管理 対象 ) 


BNT162b2 (30ug) プラ セ ボ 

(Na= 18801) (Na= 18785) 
有害 事象 nb (%⑯) nb (%) 

任意 の イベ ント 5071 (27.0) 2356 (12.5) 
関連 < 3915 (20.8) 953 (5.1) 
重度 220 (1.2) 109 (0.6) 
生命 を 脅かす 18 (0.1) 20 (0.1) 
関連 する 重 篤 な 有害 事象 103 (0.5) 81 (0.4 

3 (0.0) 0 

重度 57 (0.3) 48 (0.3) 
生命 を 脅かす 18 (0.1) 19 (0.1) 
離脱 に つなが る 有害 事象 関連 < 34 (0.2) 25 (0.1) 
14 (0.1) 7 (0.0) 
車 度 13 (0.1) 7 (0.0) 
生命 を 脅かす 2 (0.0) 4 (0.0) 
死 1 (0.0) 2 (0.0) 
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表 6。 用 量 1 か ら 用 量 2 後 1 か が 月 まで の 少な く と も 1 つの 有 天 事 を 報告 し た 被験 者 の 数 
(⑳) - フ ェ ー ズ 27/3 分 析 の て 38000 被 験 者 - 安 全 性 集団 


ワク チン グル ー プ (管理 対象 ) 


BNT162b2 (30ug) プラ セ ボ 
(Na= 18801) (Na= 18785) 
有害 事象 nb (%) nb (⑳) 


a。N = 指定 され た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 こ の 値 は 、 パ ー セ ン テ ー ジ 計算 の 分 母 で す 。 

b。n= 指 定 さ れ た イベ ント カテ ゴリ の 少な く と も 1 つの 発生 を 報告 する 被験 者 の 数 。 「 任 意 の イベ ント 」 の 場合 、n = 任意 の イベ ント の 少な 
く と も 1 回 の 発生 を 報告 する 被験 者 の 数 。 

c。 治験 薬 に 関連 すか る も の と し て 治験 責任 医師 に よっ て 評価 され た 。 

PFIZER CONFIDENTIAL SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adae テ ー ブ ル 生成 : 17NOV2020 (16:21) (カッ ト オ フ 日 : 
14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 付 : 16NOV2020) 出力 ファ イル ・: 

。 / nda2_unblinded / C4591001_IA_P3_ 2MPD2 / adae_s091_all_pd2_p3_saf 


夏生 2 竣 少 なぐ と る 2 ク ク 与 の フォ ロー アッ プ を な っ た 雪 娘 考 


表 7 は 、37,586 グ ルー プ 内 の 19,067 人 の 参加 者 の サブ セッ ト の AE 要約 を 示し て お り 、 投 与 2 後 
に 少な く と も 2 か 月 の フォ ロー アッ プ が あり まし た 。 少 なく と も 1 つの AE、 関 連 す る AE を 報告 
し た 参加 者 全体 の 数 に 関す る 結果 。 重 度 の AE、SAE、 中 止 に つなが る AE、 お よび 死亡 は 、 投 
与 2 後 1 か 月 の フォ ロー アッ プ で 37,586 人 の 参加 者 に 見 られ た も の と 一 致し まし た 。 全体 と し 
て 、 投 与 1 か ら デ ー タ カッ ト オ フ 日 21.4 ま で の 19.067 人 の 参加 者 で し た 。 BNT162b2 グ ルー プ 
の 参加 者 の %% と 13.696 は 、 そ れ ぞ れ 少 な く と も 1 つの AE と 1 つの 関連 AE を 経験 し 、 プラ セ ボ グ 
ルー プ の 参加 者 の 12.69%6 と 3.696 は 、 そ れ ぞ れ 少 な く と も 1 つの AE と 1 つの 関連 AE を 経験 し ま 

し た 。 重度 の AE、SAE、 中 止 に つなが る AE、 お よび 死亡 の 発生 率 は 、 そ れ ぞ れる 1.1%、0.6 

96、0.000、 お よび 0.0906 で し た 。 


表 7。 用 量 1 か ら デ ー タ カッ ト オ フ 日 (14NOV2020) まで に 少な く と も 1 つの 有害 事 
象 を 報告 し た 被験 者 の 数 (%) - フ ェ ー ズ 2/3 分 析 の た め の 用 量 2 後 2 テ ヶ月 の フォ 
ロー アッ プ 期 間 の ある 被験 者 - 安 全 性 集団 


ワク チン グル ー プ (管理 対象 ) 


BNT162b2 (30pg) プラ セ ボ 合計 
(Na= 9531) (Na= 9536) (Na= 19067) 
有害 事象 nb (%⑯) nb (%) nb (%⑳) 
任意 の イベ ント 2044 (21.4) 1197 (12.6) 3241 (17.0) 
関連 < 1297 (13.6) 343 (3.6) 1640 (8.6) 
重度 105 (1.1) 69 (0.7) 174 (0.9) 
生命 を 脅 か す 10 (0.1) 11 (0.1) 21 (0.1) 
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表 7。 用 量 1 か ら デ ー タ カッ ト オ フ 日 (14NOV2020) まで に 少な く と も 1 つの 有害 事 
象 を 報告 し た 被験 者 の 数 (%) - フ ェ ー ズ 2/3 分 析 の た め の 用 量 2 後 2 テ ヶ月 の フォ 
ロー アッ プ 期 間 の ある 被験 者 - 安 全 性 集団 


ワク チン グル ー プ (管理 対象 ) 


BNT162b2 (30pg) プラ セ ボ 合計 
(Na= 9531) (Na= 9536) (Na= 19067) 
有害 事象 nb (%⑯) nb (%) nb (%⑳) 
関連 する 重 父 な 有害 事象 < 57 (0.6) 53 (0.6) 110 (0.6) 
2 (0.0) 0 2 (0.0) 
重度 32 (0.3) 33 (0.3) 65 (0.3) 
生命 を 脅かす 10 (0.1) 11 (0.1) 21 (0.1) 
離脱 に つなが る 有害 事象 関連 < 1 (0.0) 0 1 (0.0) 
0 0 0 
重度 0 0 0 
生命 を 脅かす 1 (0.0) 0 1 (0.0) 
死 1 (0.0) 0 1 (0.0) 


a。N= 指 定 さ れ た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 こ の 値 は 、 パ ー セ ン テ ー ジ 計算 の 分 母 で す 。 

b。n= 指 定 さ れ た イベ ント カテ ゴリ の 少な く と も 1 つの 発生 を 報告 する 被験 者 の 数 。 「 任 意 の イベ ント 」 の 場合 、n = 任意 の イベ ント の 少な 
く と も 1 回 の 発生 を 報告 する 被験 者 の 数 。 

c。 治験 薬 に 関連 する も の と し て 治験 責任 医師 に よっ て 評価 され た 。 

PFIZER CONFIDENTIAL SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adae テ ー ブ ル 生成 : 17NOV2020 (16:28) (カッ ト オ フ 日 : 
14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 付 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 

。/ nda2_unblinded / C4591001_IA_P3_ 2MPD2 / adae_s091_all_2mpd2_p23_saf 


6.3.3.2.1.2。 登 録 さ れ て いる すべ て の 参加 者 


用 量 1 か ら デ ー タ カッ ト オ フ 日 まで の 追跡 期間 が 変動 し た すべ て の 登録 参加 者 (N=43,252 参 加 者 ) 

に つい て 報告 され た AE の 概要 を 以下 に 示し ます 。 表 8。 用 量 1 か ら デ ー タ カッ ト オ フ 日 まで 、 少 な 

く と も 1 つの AE お よび 少な く と も 1 つの AE を 報告 し た 参加 者 全体 の 数 

1 つの 関連 する AE は 、 プ ラ セ ボ グル ー プ と 比較 し て BNT162b2 グ ルー プ で 高い まま で し た 。 BNT162b2 グ ル 
ー プ と プラ セ ボ グル ー プ の この 人 不 均衡 に つい て は 、 セク ショ ン 6.3.3.2.2 。 ど ちら の グル ー プ で も 、 重度 の 
AE、SAE、 ま た は AE が 研究 の 中 止 に つなが る 参加 者 は ほとん どい ませ ん で し た 。 報告 され た 死亡 の 発生 率 
は 低く 、BNT162b2 (2: 0.00%) お よび プラ セ ボ 群 (4: 0.0%) で 類似 し て いた (参照 セク ショ ン 6.3.3.2.3 ) 


O 


若い 年 上 似 層 で は 、 少 な く と も 1 つの AE を 報告 し た 参加 者 の 数 は 、BNT162b2 グ ルー プ と プラ セ ボ グル 
ー プ で それ ぞ れ 3660 (28.8%) と 1605 12.6%) で し た 。 高齢 者 グル ー プ で は 、 少 な く と も 1 つの A 
E を 報告 し た 参加 者 の 数 は 、BNT162b2 グ ルー プ と プラ セ ボ グル ー プ で それ ぞ れ 2110 (23.7%) と 1 
033 (11.6%) で し た 。 


16>17 歳 の グル ー プ で は 、BNT162b2 グ ルー プ の 16 人 の 参加 者 (11.6%) と プラ セ ボ グル ー プ の 7 人 の 参加 
者 (4.8%) が 、 用 量 1 か ら デ ー タ カッ ト オ フ 日 まで に 少な く と も 1 回 の AE を 経験 し まし た 。 
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表 8。 用 量 1 か ら デ ー タ カッ ト オ フ 日 (14NOV2020) まで の 少な く と も 1 つの 有害 事象 を 
報告 し た 被験 者 の 数 (%%) - フ ェ ー ズ 2/3 (すべ て の 被験 者 ) - 安 全 性 集団 


ワク チン グル ー プ (管理 対象 ) 


BNT162b2 (30ng) プラ セ ボ 
(Na= 21621) (Na= 21631) 
有害 事象 nb (%⑯) nb (%) 
任意 の イベ ント 5770 (26.7) 2638 (12.2) 
関連 < 4484 (20.7) 1095 (5.1) 
重度 240 (1.1) 139 (0.6) 
生命 を 脅かす 21 (0.1) 24 (0.1) 
関連 する 重 篤 な 有害 事象 126 (0.6) 111 (0.5) 
4 (0.0) 0 
重度 71 (0.3) 68 (0.3) 
生命 を 脅かす 21 (0.1) 23 (0.1) 
離脱 に つなが る 有害 事象 関連 < 37 (0.2) 30 (0.1) 
16 (0.1) 9 (0.0) 
重度 13 (0.1) 9 (0.0) 
命 を 脅かす 3 (0.0) 6 (0.0) 
死 2 (0.0) 4 (0.0) 


注 : 100CT2020 以 降 に ラン ダム 化 さ れ た 被験 者 の デー タ は 、 報 告 さ れ た すべ て の デー タ を 包括 的 に 示す た め に 含ま れ て いま す が 、 追 加 の フォ ロー アッ プ に 

よっ て 変更 され る 可能 性 が あり ます 。 

a。N= 指 定 さ れ た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 こ の 値 は 、 パ ー セ ン テ ー ジ 計算 の 分 母 で す 。 

b。n= 指 定 さ れ た イベ ント カテ ゴリ の 少な く と も 1 つの 発生 を 報告 する 被験 者 の 数 。 「 任 意 の イベ ント 」 の 場合 、n = 任意 の イベ ント の 少な 
く と も 1 回 の 発生 を 報告 する 被験 者 の 数 。 

c。 治験 薬 に 関連 すか る も の と し て 治験 責任 医師 に よっ て 評価 され た 。 

PFIZER CONFIDENTIAL SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adae テ ー ブ ル 生成 : 17NOV2020 (16:29) (カッ ト オ フ 日 : 
14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 付 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 

。 / nda2_unblinded / C4591001_IA_P3_2MPD2 / adae_s091_all_p23_saf 


6.3.3.2.2。 有 害 事象 の 分 析 

6.3.3.2.2.1。 投 与 後 2 テ ヶ月 の フォ ロー アッ プ の 中 央 値 を 持つ 参加 者 2 

投与 2 後 の 安 全 性 フォ ロー アッ プ の 中 央 値 が 2 か 月 の 37,586 人 の 参加 者 の うち 、 投 与 2 後 1 か 月 まで 
に 報告 され た ほとん どの AE は 、SOC に お いて 反応 原 性 で し た 。 

… 一 般 的 な 障害 と 投与 部 位 の 状態 (18.696BNT162b2 vs 3.99% プ ラ セ ボ ポ ) 

ぃ 筋骨 格 お よび 結合 組織 障害 (7.3%6BNT162b2 vs 2.00% プラセボ ) 

ぃ 神経 系 障害 (6.10%BNT162b2 vs 2.4% プ ラ セ ボ ポ ) 

* 感染 症 お よび 寄生 虫 症 (1.506BNT162b2 vs 1.506% プ ラ セ ボ ) 
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ぃ 胃腸 障害 (2.99%BNT162b2 vs 1.99% プ ラ セ ボ ) 


若い BNT162b2 年 齢 グル ー プ と 古い BNT162b2 年 齢 グル ー プ で は 、 こ れ ら の SOC で の AE 発生 率 は 次 の と お り で す 。 


e 一 般 的 な 隊 害 と 投与 部 位 の 状態 (21.1% 対 15.2%) 

ぃ 助 骨格 お よび 結合 組織 障害 (8.3% 対 5.9%) 

ぃ 神経 糸 障害 (6.9% 対 4.9%) 

… 感染 症 と 甘 延 (1.5% 対 1.6%) 

* 胃腸 障害 (3.0% 対 2.8%) 

SOC の 不 均衡 は 、 主 に 反応 原 性 イベ ント で ある AE の 頻度 の 増加 に よっ て 説明 され まし た : 
一 般 的 な 障害 お よび 投与 部 位 の 状態 (注射 部 位 の 痛み 、 條 忌 感 、 発 熱 、 悪 塞 を 含む ) 、 筋 骨 
格 お よび 結合 組織 障害 (筋肉 痛 お よび 関節 痛 を 含む ) 、 お よび 神経 糸 障害 (頭痛 を 含む ) 


O 


PT 全体 で BNT162b2 グ ルー プ で 最も 頻繁 に 報告 され た AE は 、 注 射 部 位 の 痛み (2108 [11.2%]) 、 発 熱 
(1144 [6.1%]) 、 悪 塞 (998 [5.3%]) 、 仁 忌 感 (1026 [5.5%]) で し た 。 、 頭 痛 (966 [5.1%]) 、 お 
よび 筋肉 痛 (904 [4.8%]) 。 用 量 1 か ら 用 量 2 後 の 1 か 月 まで の この 期間 中 、 こ れ ら の AE の ほとん ど は 
電子 日 記 の 7 日 間 の 報告 期間 中 に 報告 され まし た 。 こ れ ら の PT の 大 部 分 は 、 注 射 部 位 の 痛み (1358 
[12.5%]) 、 発 熱 (819 [7.6%]) 、 悪 票 (693 [6.4%]) 、 條 避 感 (690 [6.4%]) の 若い 年 齢 層 で 報告 
され まし た 。 、 頭 痛 (649 [6.0%]) 、 お よび 筋肉 痛 (628 [5.8%]) 。 


リン パ 節 腫 且 の AE は 、BNT162b2 グ ルー プ の 64 人 の 参加 者 (0.3%) お よび プラ セ ボ グル ー プ の 6 

人 の 参加 者 (0.0%) で 報告 され まし た 。BNT162b2 グ ルー プ の リン パ 節 腫 且 の AE の うち 、 大 部 分 
(64 の うち 47) は 、 人 研究 介入 に 関連 する と 研究 者 に よっ て 判断 され 、 腕 と 首 の 領域 で 発生 し 、 ワ 

クチ ン 接 種 後 2 て 4 日 以内 に 報告 され まし た 。 リ ン バ 節 腫 且 の イベ ント は で 説明 され て いま す セ クシ ョ ン 6.3.3.】 


O 


(ずみ の 治 爆 基 の 参 協 考 の > 7% で 切 仁 さ 妨 た 廊 彦 葵 胡 


以下 の AE は 、37,586 人 の 参加 者 の いずれ か の 治療 グル ー プ の 参加 者 の > 1% で 報告 され 、 用 量 2 

後 の 安全 性 フォ ロー アッ プ の 中 央 値 は 2 か 月 で 、 イ ベン ト は 用 量 2 後 の 用 量 1 か ら 1 か 月 で 報告 さ 

れ ま し た (BNT162b2 グ ルー プ と プラ セ ボ グル ー プ ) : 

… 表 腸 障害 
* 吐き 気 (1.1% 対 0.3%) 

ぃ … 一 朋 的 な 障害 と 投与 部 位 の 状態 
ぃ 注射 部 位 の 痛み (11.2% 対 1.59%) 
ぃ 発熱 (6.1% 対 0.3%) 
* 俸 怠 感 (5.5% 対 1.49%) 
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* 寒 (5.3% 対 0.5%) 
ぃ … 痛み (2.4% 対 0.20%) 
ぃ 肪 骨 格 系 お よび 結合 組織 障害 
… 筋肉 痛 (4.8% 対 0.7%) 
… 関節 痛 (1.1% 対 0.4%) 神 
ぃ 経糸 障害 
… 頭痛 (5.1% 対 1.6%) 


夏 生 2 竣 少 なぐ と る 2 ク ク 与 の フォ ロー アッ プ を ケ っ た 枯 娘 考 


投与 2 後 少な く と も 2 か 月 の フォ ロー アッ プ 期 間 を 持つ 19.067 人 の 参加 者 が あり 、 投 与 2 後 の 安全 性 フォ ロー 
アッ プ の 中 央 値 が 2 か 月 の 37,586 人 の 参加 者 と 同様 に 、 ほ と ん どの AE は 投与 1 後に 安全 性 デー タ の カッ ト オ 
フ ま で 報告 し まし た 日 付 は 、 以 下 の SOC に お ける 反応 原 性 で し た 。 

ぃ 一 般 的 な 障害 と 投与 部 位 の 状態 (11.99%%BNT162b2 vs 2.99% プ ラ セ ボ ) 

ぃ 筋骨 格 系 お よび 結合 組織 障害 (5.5%%BNT162b2 vs 2.10% プ ラ セ ボ ) 

・ 神経 系 障害 (4.2%BNT162b2 vs 2.19%% プ ラ セ ボ ) 

ぃ 感染 症 お よび 寄生 虫 症 (1.9%%BNT162b2 vs 1.60% プラセボ) 

ぃ 胃腸 障害 (2.6%%BNT162b2 vs 1.80% プ ラ セ ボ ) 


若い BNT162b2 年 齢 グル ー プ と 古い BNT162b2 年 齢 グル ー プ で は 、 こ れ ら の SOC で の AE 発生 率 は 次 の と お り で す 。 


ぃ 一 般 的 な 障害 と 投与 部 位 の 状態 (13.1% 対 10.4%) 
ぃ … 筋骨 格 お よび 結合 組織 障害 (6.0% 対 4.9%) 

・ 神経 系 障害 (4.8% 対 3.5%) 

ぃ 感染 症 と 苗 延 (1.9% 対 1.99%) 

ぃ 胃腸 障害 (2.7% 対 2.5%) 


BNT162b2 グ ルー プ で は 、PT 全 体 で 最も 頻繁 に 報告 され た AE は 、 注射 部 位 の 痛み (621 [6.5%]) 、 発 熱 
(362 [3.8%]) 、 悪 塞 (314 [3.3%]) 、 億 怠 感 (331 [3.5%]) で し た 。 ) 、 

頭痛 (320 [3.4%]) 、 お よび 筋肉 痛 (304 [3.29%]) 。 用 量 1 か ら 安 全 性 デー タ の カッ ト オ フ 日 まで 
の この 期間 中 、 こ れ ら の AE の ほとん ど は e-diary の 7 日 間 の 報告 期間 中 に 報告 され まし た 。 これ ら の 
PT の 大 部 分 は 、 注 射 部 位 の 痛み (373 [7.0%]) 、 発 熱 (256 [4.8%]) 、 悪 塞 (211 [3.9%]) 、 俸 怠 
感 (209 [3.9%]) の 若い 年 齢 層 で 報告 され まし た 。 、 頭 痛 (206 [3.9%]) 、 お よび 筋肉 痛 (192 
[3.6%]) 。 
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重度 また は 生命 を 脅かす 有害 事象 - 投 与 後 2 か 月 の フォ ロー アッ プ の 中 央 値 が 2 か 月 の 
参加 者 


用 量 1 か ら 用 量 2 の 1 か 月 後 ま で 、 少 な く と も 1 か 月 の フォ ロー アッ プ を 行っ た 37,586 人 の 参加 者 に よっ 
て 報告 され た 重度 の AE は 頻度 が 低く 、BNT162b2 レ シ ピ エン ト の 1.2% で 報告 され まし た 。 

プラ セ ボ レシ ピエ ント の 0.6%。BNT162b2 グ ルー プ の 重度 の AE の ほとん ど は 、SO0C の 一 般 的 
な 陣 害 お よび 投与 部 位 の 状態 ( 例 、 発 熱 、 傘 怠 感 、 注 射 部 位 の 痛み 、 悪 票 ) 、 筋 骨格 お よび 
結合 組織 の 障害 ( 例 、 筋 肉 痛 お よび 関節 痛 ) 、 お よび 神経 性 の 反応 原 性 イベ ント で し た 。 シ 
ステ ム 障 害 ( 例 、 頭 痛 ) 。 


BNT162b2 グ ルー プ に は 18 人 の 参加 者 (0.10%) が 、 プ ラ セ ボ グル ー プ に は 20 人 の 参加 者 (0.1% 
) が 、 用 量 1 か ら 用 量 2 の 1 か 月 後に 少な く と も 1 つの 生命 を 脅かす AE が あり まし た 。 


虫垂 炎 の 重 馬 で 生命 を 脅かす 出来 事 が 観察 され まし た 。 両 方 の 治療 群 で 観察 され 、 研 究 介入 
に 関連 する と は 見 な され な い 虫 垂 炎 の これ ら の SAE は 、 セク ショ ン 6.3.3.2.4 (SAE) 。 


用 量 2 後 に 少な く と も 2 か 月 の フォ ロー アッ プ を 行っ た 37,586 グ ルー プ 内 の 19,067 人 の 参加 者 の サ 
ブ セ ッ ト で は 、 重 度 ま た は 生命 を 脅かす AE の 数 は 、1 か 月 の フォ ロー アッ プ を 行っ た 37,586 人 の 
参加 者 に 見 られ た も の と 一 致し て いま し た 。 投与 後 2。 全 体 と し て 、 

用 量 1 か ら デ ー タ カッ ト オ フ 日 まで の 19,067 人 の 参加 者 、BNT162b2 グ ルー プ の 参加 者 の 1.19% お よび 0.1 
% は 、 そ れ ぞ れ 少 な く と も 1 つの 重度 の AE お よび 1 つの 生命 を 脅かす AE を 経験 し まし た 。 

プラ セ ボ グル ー プ の 参加 者 の 0.7% と 0.19% は 、 そ れ ぞ れ 少 な く と も 1 つの 重度 の AE と 1 つの 生命 
を 背 か す AE を 経験 し まし た 。 年 齢 層 別 の 結果 も 同様 で し た 。 


関連 する 有害 事象 - 投 与 2 後 の 追跡 期間 中 央 値 2 か 月 の 参加 者 


用 量 1 か ら 用 量 2 後 1 か 月 まで 、 用 量 2 後 の 追跡 期間 中 央 値 が 2 か 月 の 37,586 人 の 参加 者 の うち 、 研 
究 者 に よっ て 関連 が ある と 評価 され た AE は 、BNT162b2 グ ルー プ の 参加 者 の 20.8% お よび 5.1% 
の 参加 者 に よっ て 報告 され まし た 。 プ ラ セ ボ グル ー プ で 。 最 も 関連 する AE は 反応 原 性 イベ ント で 
あり 、 一 般 的 な 障害 と 投与 部 位 の 状態 の SOC で 、3426 (18.2%) の BNT162b2 レ シン ピエ ント と 6 
28 (3.396) の プラ セ ボ レシ ピエ ント に よっ て 報告 され まし た 。 BNT162b2 グ ルー プ の リン バ パ 人 節 
腫 且 の AE を 持っ て いた 参加 者 の うち 、64 人 の 参加 者 の うち 47 人 が 研究 介入 に 関連 し て 研究 者 に 
よっ て 評価 され た イベ ント を 持っ て いま し た 。 リ ン パ 節 腫 且 イベ ント の 大 部 分 は 腕 と 首 の 領域 で 
発生 し 、 ワ クチ ン 接 種 後 2 と 4 日 以内 に 報告 され まし た 。 リ ン パ 節 腫 肛 の イベ ント は で 説明 され て 
いま す セク ショ ン 6.3.3.2.6 。 


即時 の 有害 事象 - 投 与 2 後 の 追跡 期間 中 央 値 2 か 月 の 参加 者 


投与 1 後 、37,586 人 の 参加 者 の うち 、 追 跡 期間 の 中 央 値 は 2 か 月 後 

用 量 2 の 即時 AE は 頻度 が 低かっ た (0.4%) 。 用量 1 直後 の ほとん どの AE は 、BNT162b2 と 注射 
部 位 の 痛み (0.3% 対 0.2%) が 最も 頻繁 に 報告 され た プラ セ ボ 群 で 、 一 般 的 な 障害 と 投与 部 
位 の 状態 、 主 に 注射 部 位 の 反応 の SOC に あり まし た 。 


投与 2 後 、 即 時 AE の 参加 者 は 頻度 が 低かっ た (<0.3%) 。 用 量 2 直後 の ほとん どの AE は 、 一 
上 受 的 な 障害 と 投写 部位 の 状態 の SO0C に あり まし た 。 
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主 に 注射 部 位 反 応 、BNT162b2 対 プラ セ ボ 群 で 注射 部 位 の 痛み (0.2% 対 0.19%) が 最も 頻繁 に 
報 厨 され ま 8 


いずれ か の BNT162b2 投 与 後 、 ワ クチ ン に 対す る 即時 の アレ ルギー 反応 を 報告 し た 参加 者 は いま せん で し た 。 


6.3.3.2.2.2。 登 録 さ れ て いる すべ て の 参加 者 


安全 性 フォ ロー アッ プ の 中 央 値 が 2 か 月 の 37,586 人 の 参加 者 と 同様 に 、 登 録 さ れ た 43,252 人 の 参加 者 す 
べ て の 安全 性 デー タ の カッ ト オ フ 日 まで の 用 量 1 以 降 に 報告 され た ほとん どの AE は 反応 原 性 イベ ント で 
じ だ 。 


反応 原 性 イベ ント と 一 致す る 以下 の SOC に お ける BNT162b2 対 プラ セ ボ グル ー プ の AE の 発生 
率 が 報告 され まし た ・ 

… 一 般 的 な 障害 と 投与 部 位 の 状態 (18.596 対 3.8%) 

… 筋骨 格 お よび 結合 組織 障害 (7.096 対 2.0%) 

… 神経 系 障害 (5.996 対 2.396) 

用 量 1 か ら デ ー タ カッ ト オ フ 日 まで の 1617 歳 の グル ー プ で は 、 ほ と ん どの AE が 一 般 的 な 

障害 と 投与 部 位 の 状態 に あり まし た (BNT162b2 グ ルー プ で 15 [10.99%]、 プ ラ セ ボ グル ー プ 
で 5 [3.49%]) 。 ) 、 以 下 の PT を 含む : 発熱 、 注 射 部 位 の 痛み 、 悪 寒 、 痛 み 、 疲 労 、 注 身 部 
位 の 紅斑 、 お よび 注射 部 位 の 腫れ 。 

6.3.3.2.3。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 2/3 で の 死亡 


11 月 14 日 の デー タカ ッ ト オ フ 日 まで に 死亡 し た 6 人 の 参加 者 が 全員 フェ ー ズ 3 に いま し た 。 
2020 年 。 こ れ に は 、BNT162b2 グ ルー プ の 2 人 の 参加 者 と プラ セ ボ グル ー プ の 4 人 の 参加 者 が 含ま れ て いま し た 。 こ 
れ ら の 死亡 は いずれ も 、 研 究 介入 に 関連 する も の と し て 研究 者 に よっ て 評価 され ませ ん で し た 。 


登録 され た すべ て の 参加 者 の 間 で 報告 され た 6 人 の 死亡 の 詳細 は 次 の と お り で す 。 
e 古い BNT162b2 グ ルー プ の 1 人 の 参加 者 は 、 動 脈 硬化 症 の SAE を 経験 し 、 用 量 1 の 3 日 後 
に 死亡 し 上 し 756 


ぃ … 古い BNT162b2 グ ルー プ の 1 人 の 参加 者 は 、 用 量 2 の 60 日 後に 心 停止 の SAE を 経験 し 、3 日 
後に 死亡 し ま ep 
ぃ 。 若い プラ セ ボ グル ー プ の 1 人 の 参加 者 は 、 用 量 1 の 8 日 後に 評価 で き な い イベ ント の SAE 
(原因 不明 、 こ の レポ ー ト の 時 点 で 現在 入手 可能 な 追加 情報 は あり ませ ん ) を 経験 し 、 同 
ゆり 目 居 発 盛 し まし た 。 


< 占い プラ セ ボ グル ー プ の 1 人 の 参加 者 は 、 用 量 2 の 15 日 後に 出血 性 脳卒中 の SAE を 経 
上 し 、 翌 日 死亡 し まし た 。 


… 若い プラ セ ボ グル ー プ の 1 人 の 参加 者 は 、 投 与 2 の 34 日 後に SAE に よる 死亡 を 経験 し まし た 
(原因 は 不明 。 こ の レポ ー ト の 時 点 で は 現在 利用 可能 な 追加 情報 は あり ませ ん ) 。 


… 上 古い プラ セ ボ グル ー プ の 1 人 の 参加 者 は 、 用 量 1 の 16 日 後に 心 助 梗 塞 の SAE を 経験 し 、 同 
じ 日 に 死亡 し まし た 。 
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6.3.3.2.4。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 2/3 に お ける 重 篤 な 有害 事象 
6.3.3.2.4.1。 投与 後 2 ヶ 月 の フォ ロー アッ プ の 中 央 値 を 持つ 参加 者 2 


投与 2 後 の 追跡 期間 中 央 値 が 2 か 月 の 37,586 人 の 参加 者 の うち 、 投 与 1 か ら 投与 2 後 1 か 月 まで 
、 少 な く と も 1 つの SAE を 報告 し た 参加 者 の 割合 は BNT162b2 グ ルー プ (0.5%) と プラ セ ボ 群 
(0.4%) (付録 4) 。 


最も 頻繁 に 報告 され た SAE は 、 心 臓 障害 SO0C ( 各 治 療 群 で 0.1%) 、 神 経糸 障害 S0C ( 各 治 療 
群 で 0.1%) 、 お よび 感染 症 お よび 感染 症 SOC ( 各 治 療 群 で 0.19%) で し た 。 


BNT162b2 グ ルー プ の SAE の うち 3 つ 、 プ ラ セ ボ グル ー プ の SAE は 、 人 研究 介入 に 関連 する も の 
と し て 研究 者 に よっ て 評価 され まし た 。 ワ クチ ン 投 与 、 心 室 性 不整脈 、 お よび リン パ 節 腫 服 
に 関連 する 各 肩 の 損傷 の 1 つの SAE。 


虫垂 炎 の SAE の 参加 者 は 合計 12 人 で し た 。BNT162b2 グ ルー プ で 8 人 (虫垂 炎 の SAE [7]、 容 
孔 性 虫垂 炎 [1]) 、 プ ラ セ ボ グル ー プ で 4 人 (中 垂 炎 [2]、 容 孔 性 虫垂 炎 [1]、 複 雑 な 虫垂 炎 [1 

]) 。BNT162b2 グ ルー プ の 合計 8 例 の 虫垂 炎 の うち 、6 例 は 若い 年 齢 グル ー プ で 発生 し 、2 例 
は 高齢 グル ー プ で 発生 し まし た (高齢 グル ー プ の ケー ス の 1 つ は 容 也 され て いま し た ) 。 若 
い 年 齢 層 の 虫垂 炎 の 6 人 の 参加 者 の うち の 1 人 も 腹膜 臓 瘍 を 持っ て いま し た 。 研究 者 に よる 

研究 介入 に 関連 する も の と し て 評価 され た 症例 は な か っ た 。 


2020 年 11 月 16 日 時 点 で 8496。05 年 間 の 参加 者 の フォ ロー アッ プ に より 、 両 方 の 治療 グル ー 
プ に わた る 12 の 虫垂 炎症 例 の 観察 は 、 米 国 の 電子 健康 記録 デー タベース で 推定 され た バッ ク 
グラ ウン ド 率 に 基づい て 予想 され る より も 大 きく あり ませ ん 。 観察 され た 症例 数 と 予想 され 
た 症例 数 の 比率 は 1.19 (959%CI 0.62- 

2.09) 全体 と し て 、18 て 54 歳 の カテ ゴリ ー 内 で 0.98 (95%CI、0.39 て 2.02) 、1.73 (95%CI、0.56 
4.03) 55 歳 以上 の カテ ゴリ ー。 


投与 2 後 の 安全 性 フォ ロー アッ プ の 中 央 値 が 2 か 月 の 37,586 人 の 参加 者 の 間 で 、 年 齢 、 性 別 、 人 種 / 民 族 、 
また は ベー スラ イン の SARS CoV2 ス テー タス サブ グル ー プ に よる SAE の 臨床 的 に 意味 の ある 違い は 観察 さ 
れ ま せん で し た 。 


2020 年 11 月 14 日 の デー タカ ッ ト オ フ 日 まで の 追加 の フォ ロー アッ プ で 、37,586 人 の 参加 者 
が 投与 2 後 の フ ォ ロ ー ア ッ プ の 中 央 値 が 2 か 月 で 、SAE を 報告 し た 参加 者 の 数 は BNT162b2 グ 
ルー プ (0.7%) と 同様 で し た 。 プ ラ セ ボ グル ー プ (0.5%) 。 追加 の フォ ロー アッ プ 時 間 と 
と も に 、BNT162b2 の 若い 年 齢 層 で の 研究 介入 に 関連 する も の と し て 研究 者 に よっ て 評価 さ 
れ た 別 の SAE が 報告 され まし た : 神経 根性 知覚 異常 を 伴う 腰痛 お よび 両側 下肢 痛 の 1 つの イ 

ベン ト (用 量 2 後 の 発症 47 日 目 ) 。 


6.3.3.2.4.2。 登 録 さ れ て いる すべ て の 参加 者 


用 量 1 か ら デ ー タ カッ ト オ フ 日 まで の 43,448 人 の 登録 参加 者 すべ て の 中 で 、 少 な く と も 1 つの SAE を 報 
大 し た 参加 者 の 割合 は 、BNT162b2 グ ルー プ (0.6%) と プラ セ ボ グル ー プ (0.5%) で 類似 し て いた 
。 BNT162b2 グ ルー プ の 追加 の 23 人 の 参加 者 と プラ セ ボ グル ー プ の 30 人 の 参加 者 は 、N て 38,.000 の 人 
口 と 比較 し て 少な く と も 1 つの SAE を 持っ て いま し た 。 
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最も 頻繁 に 報告 され た SAE は 、N< て 38,000 人 の 集団 で 報告 され た も の と 同じ で し た 。 BNT162 
p2 プ ラ セ ボ グル ー プ で は 、 人 研究 介入 に 関連 する 追加 の SAE は 報告 され て いま せん 。 


16>17 歳 の 参加 者 で は 、BNT162b2 グ ルー プ の 1 人 の 参加 者 が 顔面 呈 折 の SAE を 経験 し まし 
た が 、 人 研究 者 に よる 研究 介入 と は 関係 が な いと 考え られ て いま し た 。 


6.3.3.2.5。 研 究 の 撤退 に つなが る 有 天 事象 
6.3.3.2.5.1。 投 与 後 2 ヶ月 の フォ ロー アッ プ の 中 央 値 を 持つ 参加 者 2 


投与 2 後 の 追跡 期間 中 央 値 が 2 か 月 の 37,706 人 の 参加 者 の うち 、 投 写 1 か ら 投 与 2 後 1 か 月 まで 
、BNT162b2 グ ルー プ (0.2%) お よび プラ セ ボ グル ー プ (0.1%) の 少数 の 参加 者 が AE。BN 
T162b2 グ ルー プ の 34 人 の 参加 者 と プラ セ ボ グル ー プ の 25 人 の 参加 者 は 、 離 脱 に つなが る AE 
を 持っ て いま し た 。 人 研究 の 中 止 に つなが る 最も 頻繁 に 報告 され た AE は 、 胃腸 障害 の SOC に あ 
り ま し た (BNT162b2 グ ルー プ の 5 人 の 参加 者 対 プ ラ セ ボ グル ー プ の 4 人 ) 。 一 般 的 な 障害 お 
よび 投与 部 位 の 状態 (7 対 1) : 怪我 、 中 毒 お よび 手続 き 上 の 合併 症 (6 対 4) : 筋 骨格 お よび 結 
合 組織 障害 (5 対 0: 筋 力 低下 、 筋 けい れん 、 筋 肉 痛 、 お よび 四肢 の 痛み の イベ ント ) : お よび 
神経 糸 障害 (5 対 6) 。 


6.3.3.2.5.2。 登 録 さ れ て いる すべ て の 参加 者 


デー タカ ッ ト オ フ 日 まで に 安全 性 デー タベース に 含ま れ て いた 43,448 人 の 登録 参加 者 の うち 、A 
E の た め に 離脱 し た BNT162b2 グ ルー プ (0.29%) お よび プラ セ ボ グル ー プ (0.1%) の 参加 者 は ほ 
と ん どい ませ ん で し た 。 結果 は 、 離 脱 に つなが る AE と 同様 で し た 。 

37,706 人 の 集団 : 離脱 に つなが る AE が 、BNT162b2 グ ルー プ の 3 人 の 追加 参加 者 (合計 37 人 ) お よび 
プラ セ ボ グル ー プ の 5 人 の 追加 参加 者 (合計 30 人 ) に つい て 報告 され まし た 。 


16>17 歳 の グル ー プ の 参加 者 は 、 離 脱 に つなが る AE を 経験 し ませ ん で し た 。 


6.3.3.2.6。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 2/3 に お ける 上 臨床 的 に 関心 の ある 有害 事象 


StudyC4591001 プ ロト コル で は AESI は 事前 に 指定 され て いま せん 。 ファイ ザー は 、 進 行 中 の 研究 か ら の デー タ を 定期 的 に 
レビ ュー し て 、 以 下 に リス ト さ れ て いる 潜在 的 な 臨床 的 関心 の 条件 を 確認 し ます 。 セク ショ ン 5.2.3 。 


報告 され た イベ ント の レビ ュー で は 、CDC の COVID-19 の AESI リ スト な ど 、 了 臨床 的 に 関心 の ある 
有害 事象 が 考慮 され まし た 。 これ に は 、 重 度 の COVID-19 ま た は 重 篤 な 自己 免疫 お よび 神経 炎症 
性 疾患 を 示す 可能 性 の ある 用 語 が 含ま れ て いま す 。 


BNT162b2 グ ルー プ で は 、 リ ン パ 節 腫 且 の AE を 報告 し た 参加 者 は 64 人 (0.3%) で し た : 若い 
年 齢 グル ー プ で 54 (0.5%) 、 高 齢 グル ー プ で 10 (0.106) 、 プ ラ セ ボ グル ー プ で 6 人 。 これ に 
は 、26 人 の 男性 参加 者 (0.3⑳6) と 38 人 の 女性 参加 者 (0.406) が 含ま れ て いま し た 。 場所 が 
特定 され た 場合 、 リ ン バ パ 節 腫 有 の AE は 腕 と 首 の 領域 (用 語 、 左 用 宮 、 左 鎖骨 傍 、 左 鎖骨 上 、 
両側 顎 部 、 ま た は 不 特定 の リン パ 節 ) で 発生 し まし た 。 ほ と ん どの リン パ 節 腫 妥 イ ベン ト は 
、 ワ クチ ン 接 種 後 2 て 4 日 以内 に 報告 され まし た (ワク チン 接種 後 8 日 以上 で 15 件 の イベ ント が 
報 圧 され 、98 日 後に 1 件 の イベ ント が 報告 され まし た ) 。 これ ら の イベ ント の 平均 期間 は 約 1 
0 日 で 、 デ ー タ カッ ト オ フ の 時 点 で 11 の イベ ント が 進行 中 で し た 。 
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若い 年 齢 層 で は 、 用 量 1 ( 両 眼 ) の 13 日 後 の 血管 浮腫 の AE と 過敏 症 (アレ ルギー 発作 : こ の 報 
告 の 時 点 で は 追加 情報 は な く 、 研 究 介入 と は 無関係 ) が 各 1 人 の 参加 者 で 報告 され まし た 
(BNT162b2 群 ) ) 、 お よび 薬物 過敏 症 (経口 ペニシリン 反応 ) の AE が プラ セ ボ を 投与 され 
た 1 人 の 参加 者 で 報告 され まし た 。 す べ て は 、 研 究 介 入 と は 無関係 で ある と 研究 者 に よっ て 
評価 され まし た 。 


6.3.3.2.7。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 2/3 に お ける 重症 COVID-19 症 例 


プロ トコ ル に は 、 重症 の COVID-19 症 例 の モニ タリ ング を 含む 事前 に 指定 され た 停止 規則 が 

あり 、 こ れ ら の 停止 基準 は 満た され て いま せん で し た 。 重症 例 の 大 部 分 が プラ セ ボ 群 に 限定 
され て いる こと は 、 ワ クチ ン 関 連 の 呼吸 器 疾患 (VAERD) を 含む ワク チン 関連 の 疾患 (VA 

ED) の 証拠 が な いこ と を 示唆 し て いま す 。 


フェ ー ズ 2/3 で 有効 性 が 評価 され た 重症 COVID-19 症 例 の 説明 は 、 
セク ショ ン 6.3.4.2.3.3 (最終 分 析 ) 。 


6.3.3.2.8。 妊娠 


研究 C4591001 (2020 年 11 月 14 日 ) の デー タカ ッ ト オ フ の 時 点 で 、 妊 娠 の た め に 研究 か ら 撤 
退 し た 9 人 の 参加 者 を 含む 、 合 計 23 人 の 参加 者 が 安全 性 デー タベース に 妊娠 を 報告 し まし た 
。 これ ら の 参加 者 は 、 妊 娠 の 結末 に つい て 引き 続き フォ ロー され ます 。 


6.3.3.3。 試 験 C4591001 フ ェ ー ズ 2/3 に お ける 安全 性 の 結論 


C4591001 試 験 の 用 量 2 後 の 追跡 期間 中 央 値 が 2 か 月 の 約 38.000 人 の 参加 者 か ら の フェ ー ズ 3 デ 
ー タ に 基づく と 、30 ug の BNT162b2 は 安全 で あり 、16 歳 以上 の 参加 者 で 十分 に 許容 され まし 
た 。 反応 原 性 と AE は 、 一 般 的 に 、 若 い グ ルー プ (55 歳 以下 ) と 比較 し て 、 古 い グ ルー プ (56 
歳 以上 ) の 参加 者 で は 軽度 で 頻度 が 低かっ た 。 反応 原 性 は 、 成 人 の 年 齢 層 と 12 て 15 歳 の 若い 

青年 (予備 デー タ が 16 歳 以上 の 適応 征 を サポ ー ト し て いる ) の 両方 で 、 投 与 後 ほ と ん ど 軽 度 

か ら 中 等 度 で 短命 で あり 、AE プ ロフ ァイル は 何 も 示 唆 し て いま せん で し た 深刻 な 安全 上 の 懸 

党 。 SAE と 死亡 の 発生 率 は 、 登 録 さ れ た 参加 者 の 数 と の 関連 で 低く 、BNT162b2 と プラ セ ボ で 
同 圭 で し た 。AE に よる 中 止 の 発生 率 も 一 般 的 に 低く 、BNT162b2 群 と プラ セ ボ 群 の 間 で 同様 

で し た 。 こ の プロ ファ イル は 、 投 与 2 後に 少な く と も 2 か 月 の フォ ロー アッ プ を 行っ た 約 19,0 

00 人 の 参加 者 の サブ セッ ト で 一 貫 し て いた 。 


デー タカ ッ ト オ フ 日 現在 、 約 44.000 人 の 参加 者 か ら の 安全 性 デー タ が 登録 され て いま す 

(2020 年 11 月 14 日 ) 、 ワ クチ ン 投 与 後 の 追跡 期間 さま ざさ まで あり 、 全 体 と し て 、 投 与 2 後 
に 少な く と も 2 か 月 の 追跡 調 食 を 行っ た 患者 と 同様 の AE プロ ファ イル を 示し まし た 。 SAE と 
死亡 率 は 低く 、BNT162b2 と プラ セ ボ で 同等 で あり 、AE に よる 中 止 の 発生 率 は 一 般 的 に 低 か 


ep ar 


6.3.4。 研 究 C4591001 フ ェ ー ズ 2/3 の 有効 性 


有効 性 の 中 間 分 析 か ら の 最初 の 主要 な 有効 性 エン ド ボ ポイ ント は 、 
セク ショ ン 6.3.4.1 。 有効 性 の 最終 分 析 か ら の 一 次 お よび 二 次 有 効 性 エン ド ボ ポイ ント は 、 セク ショ ン 6.3.4. 


O 
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6.3.4.1。C4591001 試 験 に お ける 有効 性 の 中 間 分 析 


最初 の 主要 な 有効 住 エ ンド ポイ ント の 事前 に 指定 され た 中 間 分 析 は 、94 の COVID-19 症 例 の 発 
生後 に 実施 され まし た 。 中 間 分 析 の 時 点 で 評価 可能 な 有効 性 集団 に 和 含 まれ て いた 参加 者 の う 
ち 、 全 体 で 32.279 人 の 参加 者 (BNT162b2 グ ルー プ で は 16,061 人 、 

プラ セ ボ 群 の 16,218 人 ) は 、 ワ クチ ン 接 種 レ ジ メ ン の 前 お よび 最 中 に 、SARS-CoV-2 に よる 以前 の 感染 の 証拠 を 
持っ て いま せん で し た 。 


中 間 分 析 の 時 点 で 、BNT162b2 グ ルー プ で 4 つの 確認 され た COVID-19 症 例 が あり 、 プ ラ セ ボ グル ー プ 
で 90 の 確認 され た COVID-19 症 例 が あり まし た 。 す べ て の 評価 可能 な 症例 は 、 中 央 研究 所 で 実施 され 
た テス ト に よっ て 確認 され まし た 。 


BNT162b2 の VE は 95.596 で あり 、 真 の VE の 事後 確率 は 99.99%% で あり 、 利 用 可能 な デー タ を 条件 と し て 
> 300% で あり 、 事 前 に 指定 され た 中 間 分 析 の 成功 基準 (> 99.5%) を 圧倒 的 に 満た し て いま す 。VE の 
95% の 信頼 区 間 は 88.8906 か ら 98.4% で し た 。 こ れ は 、 こ れ ら の 観測 デー タ が 与え られ た 場合 、 真 の VE 
が この 区 間 に あ る 確率 が 950% で ある こと を 示し て いま す 。 また 、 真 の VE> 86.006 が 99.596 で あり 、VE 
> 88.8906 が 97.596% で ある 事後 確率 に 注意 し て くだ さい 。 


6.3.4.2。C4591001 試 験 に お ける 有効 性 の 最終 分 析 


研究 C4591001 の フェ ー ズ 3 部 分 の 有効 性 デー タ は 、2020 年 11 月 14 日 の 最終 分 析 カ ッ ト オ フ 
日 で 、 有 効 性 評価 の プロ トコ ル 指 定 基準 を 満た し た すべ て の 登録 参加 者 に つい て 分 析 さ れ ま 
7 


一 次 お よび 二 次 有効 性 エン ド ポ イン ト の COVID-19 症 例 評価 は 、 


付 錠 1 。 

6.3.4.2.1。 主 要 な 有効 性 エン ド ポ イン ト の 最終 分 析 

6.3.4.2.1.1。SARS-CoV-2 感 染 の 事前 の 証拠 が な い ワ クチ ン 有 効 性 - 投 与 2 の 7 日 後 - 最 終 
分 析 


最終 分 析 の 時 点 で 評価 可能 な 有効 性 集団 に 含ま れ て いた 参加 者 の うち 、 全 体 で 36,621 人 の 参 
加 者 (BNT162b2 グ ルー プ で 18242 人 、 プ ラ セ ボ グル ー プ で 18,379 人 ) は 、 投 与 後 7 日 まで S 
ARS-CoV-2 に よる 以前 の 感染 の 証拠 が あり ませ ん で し た 。 2.2。 


上 記 の よう に 、 圧 倒 的 な 有効 性 は 、 最 初 の 主要 な 有効 性 エン ド ボ ポイ ント の 最初 の (そし て 唯 
ー の ) 中 間 分 析 で 宣言 され まし た 。 ( 他 の 有効 性 エン ド ボ ポイ ント の ) 最終 分 析 時 に 発生 し た 
170 の 評価 可能 な 症例 に 基づく 更新 を 以下 に 要約 し ます 。 


ワク チン 接種 前 お よび ワク チン 接種 中 に SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が な い 参 加 者 で は 、 用 量 2 の 少 
な く と も 7 日 後に 発生 し た 確認 済み COVID-19 に 対す る VE は 95.09% で あり 、BNT162b2 グ ルー プ 

で は 8 つの COVID-19 症 例 が 162 の COVID- と 比較 され まし た 。 プラセボ 群 19 例 ( 表 9 ) 。VE の 95 
% 信 頼 区 間 は 90.3%% か ら 97.6% で あり 、 観 測 さ れ た デー タ か ら 97.5% の 確率 で 真 の VE が 少な く 

と も 90.3% で ある こと を 示し て いま す 。 
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表 9。 ワク チン 有効 性 - 投 与 2 後 7 日 か ら の 最初 の COVID-19 発 生 - 投 与 2 後 7 日 より 前 
に 感染 の 証拠 が な い 被 験 者 - 評 価 可能 な 有効 性 (7 日 ) 集団 


ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 


BNT162b2 (30ng) プラ セ ボ 
(Na= 18198) (Na= 18325) 
有効 性 エン ド ポ イン ト n1p 監視 n1p 監視 VE (95% Pr (VE> 30%| 
時 間 c (n2 時 間 。 (n2。) (%) CI。) デー タ ) ? 
用 量 2 の 7 日 後 か ら の 最初 の COVID- 8 2.214 (17411) 162 2.222 (17511) 95.0 (90.3、 > 0.9999 
19 の 発生 97.6) 


略 語 : N 結 合 = SARS-CoV-2 核 タン パク 質 結 合 : NAAT = 核酸 増幅 検査 : SARS-CoV-2 = 重症 急性 呼吸 器 症候 群 コ ロナ ウイ ルス 

2: VE = ワク チン 有効 性 。 

注 : 過去 の SARS-CoV-2 感 染 (すなわち 、 訪 問 1 お よび SARS-CoV-2 で N 結 合 抗体 [血清 ] 際 性 ) の 血清 学 的 また は ウイ ルス 学 的 
証拠 が な か っ た (最後 の 投与 を 受け て か ら 7 日 前 ) 被験 者 訪問 1 お よび 2) で NAAT [鼻腔 スワ ブ ] に よっ て 検出 され ず 、 用 量 2 
が 分 析 に 含ま れ て か ら 7 日 前 の 予定 外 の 訪問 で 陰性 NAAT (鼻腔 スワ ブ ) が あっ た 。 

a。N= 指 定 さ れ た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 

b。n1 = エン ド ボ ポイ ント の 定義 を 満た す 被 験 者 の 数 。 

c。 エ ンド ボ ポイ ント の リス ク が ある 各 グ ルー プ 内 の すべ て の 被験 者 に わた る 、 特 定 の エン ド ボ ポイ ント の 1000 人 年 単位 の 
合計 監視 時 間 。COVID-19 の 症例 発生 の 期間 は 、 用 量 2 の 7 日 後 か ら 監 視 期 間 の 終了 まで で す 。 

d。n2 = エン ド ボ ポイ ント の リス ク が ある 被験 者 の 数 。 

e。 VE の 信頼 区 間 は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タニ 項 モ デル を 使用 し て 計算 され まし た 
o。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計 画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 

f。 事 後 確率 (Pr) は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タニ 項 モ デル を 使用 し て 

計算 され まし た 。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 

ファ イザ ー 社 外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adc19ef テ ー ブ ル 生成 : 17NOV2020 (16:46) 


(カッ ト オ フ 日 : 14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_Efficacy_FA_164 / adc19ef_ve_cov_7pd2_wo_eval 


6.3.4.2.1.2。SARS-CoV-2 感 染 の 事前 証拠 が ある 場合 と な い 場 合 の ワク チン 有効 性 - 投 与 2 の 
7 日 後 - 最 終 分 析 

2 番目 の 主要 な 有効 性 エン ド ボ イ ント と し て 、 確 認 さ れ た COVID 19 に 対す る BNT162b2 の VE 
を 、 以 前 の SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が ある 場合 と な い 場 合 の 参加 者 で 投与 2 後 7 日 まで 評価 し 

まし た 。 症例 は 投与 2 後 7 日 か ら 数 えま し た 。 





ワク チン 接種 前 お よび ワク チン 接種 中 の SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が ある 参加 者 と な い 参 加 者 の 間 で 、 用 量 2 
の 少な く と も 7 日 後に 発生 する 確認 され た COVID-19 に 対す る VE は 94.6%% で あり 、BNT162b2 お よび プラ セ ボ 
グル ー プ で それ ぞ れ 9 例 お よび 169 例 で し た 。30% を 超え る 真 の VE の 事後 確率 > 99.99% は 、 こ の エン ド ボ ポイ 
ント の > 98.6% の 事前 に 指定 され た 成功 基準 を 満た し て いま し た 。VE の 95% 信 頼 区 間 は 89.99% か ら 97.3% で 
あり 、 利 用 可能 な デー タ が 与え られ た 場合 、 真 の VE は 少な く と も 89.9% で あり 、 確 率 は 97.59% で ある こと 
を 示し て いま す 〔 表 10 ) 。 事 後 確率 が 98.6% の 場合 、 利 用 可能 な デー タ で は 、 真 の VE は 少な く と も 89.2% 
で ある こと に 注意 し て くだ さい 。 
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表 10. ワ クチ ン 有 効 性 - 投 与 2 後 7 日 か ら の 最初 の COVID-19 発 生 - 
投与 後 7 日 より 前 に 感染 の 証拠 が ある また は な い 被 験 者 2- 評 価 可 能 な 有効 性 (7 


日 ) 集団 
ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 
BNT162b2 (30ng) プラ セ ボ 
(Na= 19965) (Na= 20172) 
有効 性 エン ド ポ イン ト n1p 監視 n1p 監視 VE (95% Pr (VE>30%| 
時 間 。 (n2g) 時 間 。 (n2。) (%) CI。) デー タ ) 
用 量 2 の 7 日 後 か ら の 最初 の COVID- 9 2.332 Q8559) 169 2.345 (18708) 94.6 (89.9、 > 0.9999 
19 の 発生 97.3) 


略語 : VE= ワ クチ ン 有 効 性 。 

a。N = 指定 され た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 

b。 n1 = エン ド ポ イン ト の 定義 を 満た す 被験 者 の 数 。 

c。 エ ンド ポイ ント の リス ク が ある 各 グ ルー プ 内 の すべ て の 被験 者 に わた る 、 特 定 の エン ド ポ イン ト の 1000 人 年 単位 の 
合計 監視 時 間 。COVID-19 の 症例 発生 の 期間 は 、 用 量 2 の 7 日 後 か ら 監 視 期間 の 終了 まで で す 。 

d。n2 = エン ド ポ イン ト の リス ク が ある 被験 者 の 数 。 

e。VE の 信頼 区 間 は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タニ 項 モ デル を 使用 し て 計算 され まし た 
。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計 画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 

f。 事 後 確率 (Pr) は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タ 二 項 モ デル を 使用 し て 

計算 され まし た 。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計 画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 

ファ イザ ー 社 外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adc19ef テ ー ブ ル 生成 : 17NOV2020 (16:46) 


(カッ ト オ フ 日 : 14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_Efficacy_FA_164 / adc19ef_ve_cov_7pd2_eval 


投与 後 の COVID-19 の 確認 され た すべ て の 症例 1 


COVID-19 の 確認 され た 症例 の 多く は 、7 日 以内 に 発生 し た た め 、 評 価 可能 な 有効 性 集団 の 最 
初 の 主要 評価 項目 の 分 析 に は 含ま れ て いま せん 。 

用 量 2、 ま た は 評価 可能 な 有効 性 集団 か ら 除 外さ れ た 参加 者 、 ま た は ワク チン 接種 レジ メン 
の 前 また は 最 中 に 感染 の 証拠 が あっ た 参加 者 で 発生 し た た め 。 


用 量 1 後 の 任意 の 時 点 で 発症 し た COVID-19 の すべ て の 報告 は 、 表 11 、 ワ クチ ン 接 種 前 また は 
ワク チン 接種 中 の 感染 の 証拠 に 関係 な く 、 用 量 1 の すべ て の 利用 可能 な 有効 性 (治療 意図 の 

変更 ) 集団 の すべ て の 参加 者 の 症例 の 要約 を 提供 し ます 。 これら の 参加 者 の うち 、COVID-1 

9 の 50 例 は 、 プ ラ セ ボ 群 の 275 例 と 比較 し て 、BNT162b2 群 の 用 量 1 後に 発生 し まし た 。 


特に 、BNT162b2 グ ルー プ で は 、 ほ と ん と の 症例 が 用 量 2 の 前 に 発生 し まし た 。 用 量 1 の 後に 発生 
する 確認 済み COVID-19 に 対す る 推定 VE は 82% (両側 95%CI : 75.6%、86.9%) で 、 推 定 VE は 5 
2.4 で し た 。 用量 1 の 後 、 用 量 2 の 前 に 発生 する 確認 され た COVID-19 に 対す る % (両側 9596CI : 2 
9.5%、68.4%) 。 
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表 11. ワ クチ ン 有 効 性 - 投 与 1 後 の 最 初 の COVID-19 発 生 - 投 与 1 す べ て - 


利用 可能 な 有効 性 人 口 
ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 

BNT162b2 (30pg) プラ セ ボ 

(Na= 21669) (Na= 21686) 
有効 性 エン ド ポ イン ト nb 監視 nlb 監視 VE (%) (95%Clo) 

サブ グル ー プ 時 間 c (n2g) 時 間 。 (n2。 

投与 1 後 か ら 投与 2 前 まで の 最初 の COVID 50 4.015 (21314) 275 3.982 (21258) 82.0 (75.6、86.9) 
-19 の 発生 39 82 52.4 (29.5、68.4) 
用 量 2 の 2 て 7 日 後 の 用 量 2 の 用 2 21 90.5 (61.0、98.9) 
量 後 7 日 以上 9 172 94.8 (89.8、97.6) 


略語 : VE= ワ クチ ン 有 効 性 。 

a。 N = 指定 され た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 

b。n1 = エン ド ポ イン ト の 定義 を 満た す 被 験 者 の 数 。 

c。 エ ンド ポイ ント の リス ク が ある 各 グ ルー プ 内 の すべ て の 被験 者 に わた る 、 特 定 の エン ド ポ イン ト の 1000 人 年 単位 の 合計 監視 
時 間 。COVID-19 の 症例 発生 の 期間 は 、 用 量 1 か ら サ ー ベ イラ ンス 期間 の 終わ り ま で で す 。 

d。n2 = エン ド ポ イン ト の リス ク が ある 被験 者 の 数 。 

e。VE の 信頼 区 間 (CI) は 、Clopperand Pearson メ ソ ッ ド ( 行 全体 の 監視 時 間に合わ せ て 調整 ) に 基づい て 導出 され ま 
す 。 

ファ イザ ー 社 外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adc19ef テ ー ブ ル 生成 : 18NOV2020 (17:06) 


(カッ ト オ フ 日 : 14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_Efficacy_FA_164 / adc19ef_ve_cov_pd1_aai 


保護 の 早期 開始 は 、 図 13 、 こ れ は 、 用 量 1 の すべ て の 利用 可能 な 有効 性 (修正 され た ITT) 集 
団 に 基づい て 、 す べ て の ワク チン 接種 され た 参加 者 の 中 で 用 量 1 後 の 最 初 の COVID-19 発 生 の 
系 横 発生 率 を 示し ます 。 疾患 の 発症 は 、 用 量 1 の 約 14 日 後 ま で BNT162b2 と プラ セ ボ を 一 緒 に 
追跡 し て いる よう に 見 えま す 。 そ の 時 点 で 曲線 は 発散 し 、 プ ラ セ ボ グル ー プ で は 症例 が 着実 
に 蓄積 し ます が 、BNT162b2 グ ルー プ で は 実質 的 に 平坦 な まま で す 。 
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6.3.4.2.2。 サ ブ グ ルー プ 別 の ワク チン 有効 性 - 最 終 分 析 


6.3.4.2.2.1。 年 齢 、 性 別 、 人 種 / 民 族 、 地 理 的 位置 の サブ グル ー プ 


SARS-CoV-2 感 染 の 事前 の 証拠 が な い 参 加 者 の 間 で 、 観 察 さ れ た VE は 

「 そ の 他 す べ て 」 の レー スグ ルー プ (89.39%VE) と ブラ ジル (87.79%VE) を 除い て 、 す べ て の サブ グル ー 
プ で > 939% ( 表 12) 。 特 に 、VE は 65 歳 以上 の 参加 者 で 94.79% で し た 。75 歳 以上 の 参加 者 で は 、 観 察 され 
た VE は 1009% で し た (0 対 5 例 、 両 側 95%CI : -13.19%、100.0%%) (デー タ は 示し て いま せん ) 。 


SARS-CoV-2 感 染 の 事前 の 証拠 が ある 場合 と な い 場 合 の 参加 者 で は 、「 そ の 他 す べ て 」 の 人 種 グ ルー プ (78.2%VE) 
と ブラ ジル (75.49%VE) を 除い て 、VE は すべ て の サブ グル ー プ で > 939% で し た (デー タ は 示し て いま せん ) 。 ) 。 


表 12. ワ クチ ン 有 効 性 - 投 与 2 後 7 日 か ら の 最初 の COVID-19 発 生 
サブ グル ー プ - 投 与 後 7 日 より 前 に 感染 の 証拠 が な い 被 験 者 2 - 評 価 可 能 な 有効 性 


(7 日 ) 集団 
ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 
BNT162b2 (30pg) プラ セ ボ 
(Na= 18198) (Na= 18325) 
有効 性 エン ド ポ イン ト nl1p 監視 nlpb 監視 VE (%) (95%Cl。) 
サブ グル ー プ 時 間 c (n2g) 時 間 。 (n2。 


用 量 2 の 7 日 後 か ら の 最初 の COVID-19 の 発生 


全体 2.214 (17411) 162 2.2222 (17511) 95.0 (⑨0.0、97.9) 
年 齢 層 (年 ) 
16 か ら 55 1.234 (9897) 114 1.239 (9955) 95.6 (89.4、98.6) 
> 55 0.980 (7500) 48 0.983 (7543) 93.7 (80.6、98.8) 
65 0.508 (3848) 19 0.511 (3880) 94.7 (66.7、99.9) 
セッ クス 
男性 1.124 (8875) 81 1.108 (8762) 96.4 (88.9、99.3) 
女性 1.090 (8536) 81 1.114 (8749) 93.7 (84.7、98.0) 
人 種 
白い 1.889 (14504) 146 1.903 (14670) 95.2 (89.8、98.1) 
黒人 また は アフ リカ 系 アメ リカ 人 その 0.165 (1502) 7 0.164 (1486) 100.0 (31.2、100.0) 
他 す べ て ? 0.160 (1405) 9 0.155 (1355) 89.3 (22.6、99.8) 
民族 性 
ヒス パニ ッ ク / ラ ティ ー ノ 0.605 (4764) 53 0.600 (4746) 94.4 (82.7、98.9) 
非 ヒ スパ ニッ ク / 非 ラテ ン 系 1.596 (12548) 109 1.608 (12661) 95.4 (88.9、98.5) 
アル ゼン チン 0.351 (2545) 35 0.346 (2521) 97.2 (83.3、99.9) 
ブラ ジル 0.119 (1129) 8 0.117 (1121) 87.7 (8.1、99.7) 
米国 1.732 (13359) 119 1.747 (13506) 94.9 (88.6、98.2) 
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表 12. ワ クチ ン 有 効 性 - 投 与 2 後 7 日 か ら の 最初 の COVID-19 発 生 
サブ グル ー プ - 投 与 後 7 日 より 前 に 感染 の 証拠 が な い 被 験 者 2 - 評 価 可能 な 有効 性 


(7 日 ) 集団 
ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 
BNT162b2 (30ug) プラ セ ボ 
(Na= 18198) (Na= 18325) 
有効 性 エン ド ポ イン ト nt1p 監視 np 監視 VE (%) (95%Cl。) 
サブ グル ー プ 時 間 c (n2g) 時 間 。(n2。) 


略語 : N 結 合 = SARS-CoV-2 核 タン パク 質 結合 : NAAT = 核酸 増幅 検査 ,: SARS-CoV-2 = 重症 急性 呼吸 器 症候 群 コ ロナ ウイ ルス 

2: VE = ワク チン 有効 性 。 

注 : 過去 の SARS-CoV-2 感 染 (すなわち 、 訪 問 1 お よび SARS-CoV-2 で N 結 合 抗体 [血清 ] 陰 性 ) の 血清 学 的 また は ウイ ルス 学 的 
証拠 が な か っ た (最後 の 投与 を 受け て か ら 7 日 前 ) 被験 者 訪問 1 お よび 2) で NAAT [鼻腔 スワ ブ ] に よっ て 検出 され ず 、 用 量 2 
が 分 析 に 含ま れ て か ら 7 日 前 の 予定 外 の 訪問 で 陰性 NAAT (鼻腔 スワ ブ ) が あっ た 。 

a。N = 指定 され た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 

b。n1 = エン ド ポ イン ト の 定義 を 満た す 被 験 者 の 数 。 

c。 エ ンド ポイ ント の リス ク が ある 各 グ ルー プ 内 の すべ て の 被験 者 に わた る 、 特 定 の エン ド ボ ポイ ント の 1000 人 年 単位 の 
合計 監視 時 間 。COVID-19 の 症例 発生 の 期間 は 、 用 量 2 の 7 日 後 か ら 監 視 期 間 の 終了 まで で す 。 

d。n2 = エン ド ポ イン ト の リス ク が ある 被験 者 の 数 。 

e。 VE の 信頼 区 間 (CD は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た Clopper andPearson 法 に 基づい て 導出 され ます 。 

f。 そ の 他 す べ て = アメ リカ イン ディ アン また は アラ スカ 先住 民 、 ア ジア 人 、 ハ ワイ 先住 民 ま た は その 他 の 太平 洋 諸島 民 、 多 民族 、 お よび 報告 され て いな 

い 人 種 カ テ ゴ リ 。 

ファ イザ ー 社 外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:54) ソー ス デ ー タ : adc19ef テ ー ブ ル 生成 : 18NOV2020 (15:55) 


(カッ ト オ フ 日 : 14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_Efficacy_FA_164 / adc19ef_ve_cov_7pd2_wo_sg_eval 


6.3.4.2.2.2。 リ スク ステ ー タ ス の サブ グル ー プ 


SARS-CoV-2 感 染 の 事前 の 証拠 が な い 参加 者 の 間 で 、 観 察 さ れ た VE は 


の リス クス テー タス 別 の サブ グル ー プ で > 919% 表 13。 リス ク の ある 参加 者 は 、 少 な く と も 1 つの チャ ー ル ソン 併存 疾患 
旨 数 の 条件 また は 肥満 (ボディ マス 指数 [BMI] テ 30kg/ m と し て 定義 ) を 満た す 参 加 者 と し て 定義 され ます 。 ぅ 。 
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表 13. ワ クチ ン 有 効 性 - 投 与 2 後 7 日 か ら の 最初 の COVID-19 発 生 
リス クス テー タス - 投 与 後 7 日 より 前 に 感染 の 証拠 が な い 被 験 者 2 - 評 価 可能 
な 有効 性 (7 日 ) 集団 


ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 


BNT162b2 (30ng) プラ セ ボ 
(Na= 18198) (Na= 18325) 
有効 性 エン ド ポ イン ト np 監視 n1p 監視 VE (%) (95%CI。) 
サブ グル ー プ 時 間 c (n2。) 時 間 (n2g) 
用 量 2 の 7 日 後 か ら の 最初 の COVID-19 の 
発生 
全体 8 2.214 (17411) 162 2.222 (17511) 95.0 (90.0、97.9) 
危険 に さら され て いる ? 
は い 4 1.025 (8030) 86 1.025 (8029) 95.3 (87.7、98.8) 
番号 4 1.189 (9381) 76 1.197 (9482) 94.7 (85.9、98.6) 
年 上 層 (年 ) お よび リス ク 16 て 
64 で リス ク な し 4 0.962 (7671) 69 0.964 (7701) 94.2 (84.4、98.5) 
16 て 64 歳 で リス ク が 65 以 3 0.744 (5878) 74 0.746 (5917) 95.9 (87.6、99.2) 
上 で リス ク が 65 以 上 で リ 0 0.227 (1701) 7 0.233 (1771) 100.0 (29.0、100.0) 
スク が な い 1 0.281 (2147) 12 0.279 (2109) 91.7 (44.2、99.8) 
肥満 
は い 3 0.763 (6000) 67 0.782 (6103) 95.4 (86.0、99.1) 
番号 5 1.451 (11406) 95 1.439 (11404) 94.8 (87.4、98.3) 
年 齢 層 (年 ) お よび 肥満 16-64 お 
よび 肥満 で は な い 4 1.107 (8811) 83 1.101 (8825) 95.2 (87.3、98.7) 
16-64 お よび 肥満 3 0.598 (4734) 60 0.609 (4789) 94.9 (84.4、99.0) 
65 以 上 で 肥満 で は な い 1 0.343 (2582) 12 0.338 (2567) 91.8 (44.5、99.8) 
65 以 上 で 肥満 0 0.165 (1265) 7 0.173 (1313) 100.0 (27.1、100.0) 
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表 13. ワ クチ ン 有 効 性 - 投 与 2 後 7 日 か ら の 最初 の COVID-19 発 生 
リス クス テー タス - 投 与 後 7 日 より 前 に 感染 の 証拠 が な い 被 験 者 2 - 評 価 可能 
な 有効 性 (7 日 ) 集団 


ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 


BNT162b2 (30ng) プラ セ ボ 
(Na= 18198) (Na= 18325) 
有効 性 エン ド ポ イン ト np 監視 n1p 監視 VE (%) (95%Cl。) 
サブ グル ー プ 時 間 。 (n2g 時 間 。 (n2g) 


呂 語 : N 結 合 = SARS-CoV-2 核 タン パク 買 結 合 : NAAT = 李 酸 増幅 検査 : SARS-CoV-2 = 重症 急性 呼吸 器 症 候 群 コロ ナウ イル ス 

2: VE = ワク チン 有効 性 。 

注 : 過去 の SARS-CoV-2 感 染 (すなわち 、 訪 問 1 お よび SARS-CoV-2 で N 結 合 抗 体 [血清 ] 際 性 ) の 血清 学 的 また は ウイ ルス 学 的 
証拠 が な か っ た (最後 の 投与 を 受け て か ら 7 日 前 ) 被験 者 訪問 1 お よび 2) で NAAT [鼻腔 スワ ブ ] に よっ て 検出 され ず 、 用 量 2 
が 分 析 に 含ま れ て か ら 7 日 前 の 予定 外 の 訪問 で 陰性 NAAT (鼻腔 スワ ブ ) が あっ た 。 


a。N = 指定 され た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 

b。n1 = エン ド ポ イン ト の 定義 を 満た す 被 験 者 の 数 。 

c。 エ ンド ポイ ント の リス ク が ある 各 グ ルー プ 内 の すべ て の 被験 者 に わた る 、 特 定 の エン ド ポ イン ト の 1000 人 年 単位 の 
合計 監視 時 間 。COVID-19 の 症例 発生 の 期間 は 、 用 量 2 の 7 日 後 か ら 監視 期間 の 終了 まで で す 。 

d。n2 = エン ド ポ イン ト の リス ク が ある 被験 者 の 数 。 

e。VE の 信頼 区 間 (CI) は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た Clopper andPearson 法 に 基づい て 導出 され ます 。 

f。 リ スク が ある と は 、 チ ャ ー ル ソン 併存 疾患 指数 (CMI) カテ ゴリ ー ま た は 肥満 (BMI テ 30kg/ m) の 少な く と も 1 つ を 有する と 定義 され ます 。 5) 。 

g。 肥満 は BMI テ 30kg/ m と し て 定義 され ます 2.。 

ファ イザ ー 社 外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:.54) ソー ス デ ー タ : adc19ef テ ー ブ ル 生成 : 24NOV2020 (17:41) 


(カッ ト オ フ 日 : 14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_EUA_FAEF_RR / adc19ef_ve_cov_7pd2_wo_rg_eval 


6.3.4.2.3。 二 次 有効 性 エン ド ボ イ ント の 最終 分 析 


6.3.4.2.3.1。 SARS-CoV-2 感 染 の 事前 の 証拠 が な い ワ クチ ン 有 効 性 - 投 与 2 の 14 日 後 - 最 終 
分 析 


この 有効 性 エン ド ボ ポイ ント に つい て は 、 用 量 2 後 14 日 前 の いずれ か の 病気 の 訪問 で NAAT の 結果 が 陽性 
また は 不明 で あっ た 参加 者 は 、 有 効 性 の 評価 に 含ま れ て いま せん で し た 。 


ワク チン 接種 前 お よび ワク チン 接種 中 に SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が な い 参加 者 で は 、 用 量 2 の 少な く と 
も 14 日 後に 発生 し た 確認 済み COVID-19 に 対す る VE は 94.20% で あり 、BNT162b2 お よび プラ セ ボ グル ー 
プ で それ ぞ れ 8 例 お よび 139 例 で し た ( 表 14 ) 。30% を 超え る 真 の VE の 事後 確率 > 99.99%% は 、 こ の エ 
ンド ボイン ト の > 98.6% の 事前 に 指定 され た 成功 基準 を 満た し て いま し た 。VE の 959% 信 頼 区 間 は 88.7 
06 か ら 97.296 で あり 、 利 用 可能 な デー タ が 与え られ た 場合 、 真 の VE は 少な く と も 88.79% で あり 、 確 率 
は 97.50% で ある こと を 示し て いま す 。 
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表 14. ワ クチ ン 有 効 性 - 投 与 2 後 14 日 か ら の 最初 の COVID-19 発 生 - 
投与 後 14 日 より 前 に 感染 の 証拠 が な い 被 験 者 2- 評 価 可 能 な 有効 性 (14 日 


) 集団 
ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 
BNT162b2 (30pg) プラ セ ボ 
(Na= 18175) (Na= 18261) 
有効 性 エン ド ポ イン ト n1p 監視 n1p 監視 VE (95% Pr (VE>30%| 
時 間 c (n2 時 間 。 (n2。) (%) CI6) デー タ ) 
用 量 2 の 14 か ら 8 日 後 の 最 初 の COVID-19 1.887 (16612) 139 1.893 (16663) 94.2 (88.7、 > 0.9999 
の 発生 97.2) 


呂 語 : N 結 合 = SARS-CoV-2 核 タン パク 買 結 合 : NAAT = 李 酸 増幅 検査 : SARS-CoV-2 = 重症 急性 呼吸 器 症 候 群 コロ ナウ イル ス 
2: VE = ワク チン 有効 性 。 

注 : 過去 の SARS-CoV-2 感 染 (すなわち 、 訪 問 1 お よび SARS-CoV-2 で 陰性 の N 結 合 抗体 [血清 ]) の 血清 学 的 また は ウイ ルス 
学 的 証拠 が な い (最後 の 投与 を 受け て か ら 14 日 前 ) 被験 者 訪問 1 お よび 2) で NAAT [鼻腔 スワ ブ ] に よっ て 検出 され ず 、 用 
量 2 が 分 析 に 含ま れ て か ら 14 日 前 の 予定 外 の 訪問 で 陰性 NAAT (鼻腔 スワ ブ ) が あっ た 。 


a。N= 指 定 さ れ た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 

b。n1= エ ンド ボ ポイ ント の 定義 を 満た す 被 験 者 の 数 。 

c。 エ ンド ボ ポイ ント の リス ク が ある 各 グ ルー プ 内 の すべ て の 被験 者 に わた る 、 特 定 の エン ド ボ ポイ ント の 1000 人 年 単位 の 

合計 監視 時 間 。COVID-19 の 症例 発生 の 期間 は 、 用 量 2 の 14 日 後 か ら 監 視 期間 の 終了 まで で す 。 

d。n2 = エン ド ポ イン ト の リス ク が ある 被験 者 の 数 。 

e。VE の 信頼 区 間 は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タニ ニニ 項 モデ ル を 使用 し て 計算 され まし た 
。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 

f。 事後 確 率 (Pr) は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タニ ニ 項 モデ ル を 使用 し て 

計算 され まし た 。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 

ファ イザ ー 社 外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adc19ef テ ー ブ ル 生成 : 17NOV2020 (16:46) 


(カッ ト オ フ 日 : 14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_Efficacy_FA_164 / adc19ef_ve_ cov 14pd2_wo_eval 


6.3.4.2.3.2。SARS-CoV-2 感 染 の 事前 証拠 が ある 場合 と な い 場 合 の ワク チン 有効 性 - 投 与 2 の 
14 日 後 - 最 終 分 析 

ワク チン 接種 前 お よび ワク チン 接種 中 の SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 の 有無 に か か わら ず 、 参 加 者 の 中 で 
、 用 量 2 の 少な く と も 14 日 後に 発生 する 確認 され た COVID-19 に 対す る VE は 94.4%% で あり 、BNT162b 
2 お よび プラ セ ボ グル ー プ で それ ぞ れ 8 例 お よび 144 例 で し た 。 ( 表 15) 。30% を 超え る 真 の VE の 事 
後 確率 > 99.99% は 、 こ の エン ド ポ イン ト の > 98.6% の 事前 に 指定 され た 成功 基準 を 満た し て いま し 
た 。VE の 95% 信 頼 区 間 は 89.10% か ら 97.39% で あり 、 利 用 可能 な デー タ が 与え られ た 場合 、 真 の VE は 
少な く と も 89.19% で あり 、 確 率 は 97.56% で ある こと を 示し て いま す 。 
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表 15. ワ クチ ン 有 効 性 - 投 与 2 後 14 日 か ら の 最初 の COVID-19 発 生 - 
投与 後 14 日 より 前 に 感染 の 証拠 が ある また は な い 被 験 者 2 
- 評 価 可 能 な 有効 性 (14 日 ) 人 口 


ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 


BNT162b2 (30ug) プラ セ ボ 
(Na= 19965) (Na= 20171) 
有効 性 エン ド ポ イン ト n1p 監視 n1p 監視 VE (95% Pr (VE>30%| 
時 間 。 (n2g) 時 間 。 (n2。) (%) CI。) デー タ ) ? 
用 量 2 の 14 日 後 か ら の 最初 の COVID- 8 1.984 (17645) 144 1.995 (17746) 94.4 (89.1 > 0.9999 
19 の 発生 97.3) 


語 : VE= ワ クチ ン 有 効 性 。 
a。N = 指定 され た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 
b。n1 = エン ド ポ イン ト の 定義 を 満た す 被験 者 の 数 。 
c。 エ ンド ポイ ント の リス ク が ある 各 グ ルー プ 内 の すべ て の 被験 者 に わた る 、 特 定 の エン ド ポ イン ト の 1000 人 年 単位 の 
合計 監視 時 間 。COVID-19 の 症例 発生 の 期間 は 、 用 量 2 の 14 日 後 か ら 監 視 期間 の 終了 まで で す 。 
d。n2 = エン ド ポ イン ト の リス ク が ある 被験 者 の 数 。 
e。VE の 信頼 区 間 は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タニ 項 モ デル を 使用 し て 計算 され まし た 
。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計 画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 
f。 事 後 確率 (Pr) は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タ 二 項 モ デル を 使用 し て 
計算 され まし た 。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計 画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 
ファ イザ ー 社 外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adc19ef テ ー ブ ル 生成 : 17NOV2020 (16:46) 


(カッ ト オ フ 日 : 14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_Efficacy_FA_164 / adc19ef_ve_cov 14pd2_eval 


6.3.4.2.3.3。 重度 の COVID-19 症 例 に 対す る ワク チン 有効 性 - 重 度 の COVID 
-19 に 対す る 最終 分 析 の 有効 性 (投与 後 7 日 以上 2) 


ンク チン 門 閣 履 が な よび ンク チン 門 導 の 情 休 の 有 次 が な いり) 誠 郊 寿 


この 有効 性 エン ド ポ イン ト に つい て は 、 用 量 2 後 7 日 前 の いずれ か の 病気 の 訪問 で NAAT の 結果 が 陽性 ま 
た は 不明 で あっ た 参加 者 は 、 有 効 性 の 評価 に 含ま れ て いま せん で し た 。 


ワク チン 接種 前 お よび ワク チン 接種 中 に 重度 の SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が な い 参加 者 で は 、 
用 量 2 の 少な く と も 7 日 後に 発生 する 重度 の COVID-19 に 対す る 推定 VE は 66.4% で あり 、BNT 
162b2 お よび プラ セ ボ グル ー プ で それ ぞ れ 1 例 お よび 3 例 で し た 。 ( ( 表 16 ) 。30% を 超え 
る 真 の VE の 事後 確率 は 74.299% で あり 、 こ の 研究 の 用 量 2 後に 観察 され た 重症 例 の 数 が 少な 
いた め 、 こ の エン ド ポ ボイン ト の 事前 に 指定 され た 成功 基準 > 98.6% を 満た し て いま せん で し 
7 
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表 16. ワ クチ ン 有 効 性 - 7 日 後 か ら の 最初 の 重度 の COVID-19 の 発生 
用 量 2- 用 量 2 後 7 日 前 に 感染 の 証拠 が な い 被 験 者 - 評 価 可 能 な 有効 性 (7 日 ) 集団 


ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 


BNT162b2 (30ug) プラ セ ボ 
(Na= 18198) (Na= 18325) 
有効 性 エン ド ポイ ント n1p 監視 n1p 監視 VE (959%Cl。) Pr (VE> 30%| 
時 間 c (n2 時 間 。 (n2g (0%) デー タ ) 
用 量 2 の 7 日 後 か ら の 最初 の 重度 の COV 2.215 (17411) 3 2282 (781) 66.4 (124.8、96.3) 0.7429 


ID-19 発 生 1 

暗 語 : N 結 合 = SARS-CoV-2 核 タン パク 質 結 合 : NAAT = 入 酸 増幅 検査 : SARS-CoV-2 = 重症 急性 呼吸 器 症候 群 コ ロナ ウイ ルス 

2: VE = ワク チン 有効 性 。 

注 : 過去 の SARS-CoV-2 感 染 (すなわち 、 訪 問 1 お よび SARS-CoV-2 で N 結 合 抗体 [血清 ] 際 性 ) の 血清 学 的 また は ウイ ルス 学 的 
証拠 が な か っ た (最後 の 投与 を 受け て か ら 7 日 前 ) 被験 者 訪問 1 お よび 2) で NAAT [鼻腔 スワ ブ ] に よっ て 検出 され ず 、 用 量 2 
が 分 析 に 含ま れ て か ら 7 日 前 の 予定 外 の 訪問 で 陰性 NAAT (鼻腔 スワ ブ ) が あっ た 。 

a。N= 指 定 さ れ た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 

b。n1 = エン ド ボ ポイ ント の 定義 を 満た す 被 験 者 の 数 。 

c。 エ ンド ボ ポイ ント の リス ク が ある 各 グ ルー プ 内 の すべ て の 被験 者 に わた る 、 特 定 の エン ド ボ ポイ ント の 1000 人 年 単位 の 
合計 監視 時 間 。COVID-19 の 症例 発生 の 期間 は 、 用 量 2 の 7 日 後 か ら 監 視 期 間 の 終了 まで で す 。 

d。n2 = エン ド ボ ポイ ント の リス ク が ある 被験 者 の 数 。 

e。 VE の 信頼 区 間 は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タニ ニ 項 モデ ル を 使用 し て 計算 され まし た 
o。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計 画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 

f。 事 後 確率 (Pr) は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タニ 項 モ デル を 使用 し て 

計算 され まし た 。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 

ファ イザ ー 社 外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adc19ef テ ー ブ ル 生成 : 17NOV2020 (16:47) 


(カッ ト オ フ 日 : 14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_Efficacy_FA_164 / adc19ef_ve_sev_cov_7pd2_wo_eval 


ンク チン 門 尊 履 お な よび ンク チン 交 尊 の 大 姜 の 誠 次 が ある 旧 合 と な ! 間 合 の 誠 示 放 


ワク チン 接種 前 お よび ワク チン 接種 中 の 重度 の SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が ある 場合 と な い 場 
合 の 参加 者 で は 、 用 量 2 の 少な く と も 7 日 後に 発生 し た 重度 の COVID-19 に 対す る VE は 66.3% 
で あり 、BNT162b2 グ ルー プ と プラ セ ボ グル ー プ で それ ぞ れ 1 例 と 3 例 で し た 。 表 17 。30% を 
超え る 和 真 の VE の 事後 確率 は 74.199%% で す 。 
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表 17. ワ クチ ン 有 効 性 - 7 日 後 か ら の 最初 の 重度 の COVID-19 の 発生 
用 量 2- 用 量 2 後 7 日 前 に 感染 の 証 損 が ある また は な い 被 験 者 - 評 価 可能 な 有効 性 


(7 日 ) 集団 
ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 
BNT162b2 (30ug) プラ セ ボ 
(Na= 19965) (Na= 20172) 
有効 性 エン ド ポ イン ト n1p 監視 n1p 監視 VE (959%Cl。) Pr (VE> 30%| 
時 間 c (n2 時 間 。 (n2。) (0%) デー タ ) ? 
用 量 2 の 7 日 後 か ら の 最初 の 重度 の 1 2.333 8566) 3 2.358 (18733) 66.3 (125.5、96.3) 0.7419 
COVID-19 の 発生 


略語 : VE= ワ クチ ン 有 効 性 。 

a。 N = 指定 され た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 

b。 n1 = エン ド ポ イン ト の 定義 を 満た す 被験 者 の 数 。 

c。 エ ンド ポイ ント の リス ク が ある 各 グ ルー プ 内 の すべ て の 被験 者 に わた る 、 特 定 の エン ド ポ イン ト の 1000 人 年 単位 の 
合計 監視 時 間 。COVID-19 の 症例 発生 の 期間 は 、 用 量 2 の 7 日 後 か ら 監 視 期間 の 終了 まで で す 。 

d。n2 = エン ド ポ イン ト の リス ク が ある 被験 者 の 数 。 

e。VE の 信頼 区 間 は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タニ 項 モ デル を 使用 し て 計算 され まし た 
。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計 画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 

f。 事 後 確率 (Pr) は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タ 二 項 モ デル を 使用 し て 

計算 され まし た 。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計 画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 

ファ イザ ー 社 外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adc19ef テ ー ブ ル 生成 : 17NOV2020 (16:46) 


(カッ ト オ フ 日 : 14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_Efficacy_FA_164 / adc19ef_ve_sev_cov_7pd2_eval 


投与 後 の 重 症 COVID-19 の 確認 され た すべ て の 症例 1- す べ て の 利用 可能 な 集団 


用 量 1 の すべ て の 利用 可能 な 有効 性 (治療 意図 の 変更 ) 集団 の 参加 者 の うち 、 プ ラ セ ボ 群 の 
9 例 と 比較 し て 、BNT162b2 群 で は 用 量 1 の 後に 重度 の COVID-19 が 1 例 発 生 し まし た ( 表 18 ) 
。 用 量 1 後に 発生 し た 重症 COVID-19 に 対す る 推定 VE は 88.99% (両側 959%CI : 20.1%、99.7% 
) で あり 、 推 定 VE は 75.09%% (BNT162b2 で 1 例 、 プ ラ セ ボ 群 で 4 例 ) で し た 。 投 与 2 の 少な く 
と も 7 日 後に 発生 する 重度 の COVID-19。 
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表 18. ワ クチ ン 有 効 性 - 投 与 1 後 の 最初 の 重度 の COVID-19 発 生 - 投 与 1 
利用 可能 な すべ て の 有効 性 集団 


ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 


BNT162b2 (30hg) プラ セ ボ 
(Na= 21669) (Na= 21686) 

有効 性 エン ド ポ イン ト np 監視 nb 監視 VE (%) (95%CIl。) 

サブ グル ー プ 時 間 。 (n2g) 時 間 。 (n2g) 

用 量 1 後 の 最初 の 重度 の COVID-19 の 発生 1 4.021 (21314) 9 4.006 (21259) 88.9 (20.1、99.7) 
投与 後 1 か ら 投与 2 の 前 投与 2 か 0 4 100.0 (-51.5、100.0) 
ら 7 日 後 2 投与 7 日 後 2 0 1 100.0 (-3800.0、100.0) 

4 75.0 (-152.6、99.5) 


語 : VE= ワ クチ ン 有 効 性 。 
a。N = 指定 され た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 
b。n1 = エン ド ポ イン ト の 定義 を 満た す 被 験 者 の 数 。 
c。 エン ド ポ イン ト の リス ク が ある 各 グ ルー プ 内 の すべ て の 被験 者 に わた る 、 特 定 の エン ド ボ ポイ ント の 1000 人 年 単位 の 合計 監視 
時 間 。COVID-19 の 症例 発生 の 期間 は 、 用 量 1 か ら サ ー ベ イラ ンス 期間 の 終わ り ま で で す 。 
d。n2 = エン ド ポ イン ト の リス ク が ある 被験 者 の 数 。 
e。VE の 信頼 区 間 (CI) は 、Clopper and Pearson メ ソ ッ ド ( 行 全体 の 監視 時 間に合わ せ て 調整 ) に 基づい て 導出 され ま 
す 。 
ファ イザ ー 社 外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adc19ef テ ー ブ ル 生成 : 18NOV2020 (17:43) 


(カッ ト オ フ 日 : 14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_Efficacy_FA_164 / adc19ef_ve_sev_cov_pd1_aai 


重度 の COVID-19 に 対す る 有効 性 (投与 2 後 14 日 以上 ) 

ウ ク テ チン 義 導 紗 あな た よび ン クチ テン 北 導 の 成 半 の 悲 竣 が 女 り 要 刻 考 (72 万 / - 画 度 

ワク チン 接種 前 お よび ワク チン 接種 中 に SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が な い 参 加 者 の 中 で 、 用 量 2 
の 少な く と も 14 日 後に 発生 し た 重症 COVID-19 に 対す る 推定 VE は 


66.4%、BNT162b2 グ ルー プ と プラ セ ボ グル ー プ で それ ぞ れ 1 例 と 3 例 ( 表 19) 。30% を 超 
える 真 の VE の 事後 確率 は 74.3296 で す 。 
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表 19. ワ クチ ン 有 効 性 - 14 日 後 か ら の 最初 の 重度 の COVID-19 の 発生 
用 量 2- 用 量 2 の 14 日 前 まで に 感染 の 証拠 が な い 被 験 者 
- 評 価 可 能 な 有効 性 (14 日 ) 人 口 


ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 


BNT162b2 (30ng) プラ セ ボ 
(Na= 18175) (Na= 18261) 
有効 性 エン ド ポ イン ト n1p 監視 n1p 監視 VE (959%Cl。) Pr (VE> 30%| 
時 間 c (n2g) 時 間 。 (n2。) (0%) デー タ ) 
用 量 2 の 14 日 後 か ら の 最初 の 重度 の 1 1.gs8g (16612) 3 1.901 (16663) 66.4 (124.7、96.3) 0.7432 


COVID-19 の 発生 

呂 語 : N 結 合 = SARS-CoV-2 核 タン パク 買 結 合 : NAAT = 核酸 増幅 検査 : SARS-CoV-2 = 重症 急性 呼吸 器 症 候 群 コロ ナウ イル ス 
2: VE = ワク チン 有効 性 。 

注 : 過去 の SARS-CoV-2 感 染 (すなわち 、 訪 問 1 お よび SARS-CoV-2 で 陰性 の N 結 合 抗体 [血清 ]) の 血清 学 的 また は ウイ ルス 
学 的 証拠 が な い (最後 の 投与 を 受け て か ら 14 日 前 ) 被験 者 訪問 1 お よび 2) で NAAT [鼻腔 スワ ブ ] に よっ て 検出 され ず 、 用 
量 2 が 分 析 に 含ま れ て か ら 14 日 前 の 予定 外 の 訪問 で 陰性 NAAT (鼻腔 スワ ブ ) が あっ た 。 


a。N= 指 定 さ れ た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 

b。n1= エ ンド ボ ポイ ント の 定義 を 満た す 被 験 者 の 数 。 

c。 エ ンド ボ ポイ ント の リス ク が ある 各 グ ルー プ 内 の すべ て の 被験 者 に わた る 、 特 定 の エン ド ボ ポイ ント の 1000 人 年 単位 の 

合計 監視 時 間 。COVID-19 の 症例 発生 の 期間 は 、 用 量 2 の 14 日 後 か ら 監 視 期間 の 終了 まで で す 。 

d。n2 = エン ド ポ イン ト の リス ク が ある 被験 者 の 数 。 

e。VE の 信頼 区 間 は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タニ ニニ 項 モデ ル を 使用 し て 計算 され まし た 
。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 

f。 事後 確 率 (Pr) は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タニ ニ 項 モデ ル を 使用 し て 

計算 され まし た 。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 

ファ イザ ー 社 外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adc19ef テ ー ブ ル 生成 : 17NOV2020 (16:46) 


(カッ ト オ フ 日 : 14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_Efficacy_FA_164 / adc19ef_ve_sev_cov_14pd2_wo_eval 


ンク テ チン 普 尊 必 め 友よ び ン ク テ チン 疲 導 必 の 成 閉 の 齋 竣 が ある 旧 合 と な いり 間 合 の 誠 交 考 (7 
万 / - 鞍 度 


ワク チン 接種 段階 の 前 お よび 最 中 に SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が ある 、 ま た は な い 参 加 者 の 
中 で 、 用 量 2 の 少な く と も 14 日 後に 発生 し た 重症 COVID-19 に 対す る VE は 

66.3%、BNT162b2 グ ルー プ と プラ セ ボ グル ー プ で それ ぞ れ 1 例 と 3 例 ( 表 20) 。30% を 超 
える 真 の VE の 事後 確率 は 74.1806 で す 。 
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表 20. ワ クチ ン 有 効 性 - 14 日 後 か ら の 最初 の 重度 の COVID-19 の 発生 
用 量 2- 用 量 2 の 14 日 前 に 感染 の 証拠 が ある また は な い 被 験 者 - 評 価 可 能 な 有 
効 性 (14 日 ) 集団 


ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 


BNT162b2 (30ug) プラ セ ボ 
(Na= 19965) (Na= 20171) 
有効 性 エン ド ポ イン ト n1p 監視 n1p 監視 VE (959%Cl。) Pr (VE> 30%| 
時 間 c (n2g) 時 間 。 (n2g) (0%) デー タ ) 
用 量 2 の 14 日 後 か ら の 最初 の 重度 の 1 1.985 (7652) 3 2.007 (17792) 66.3 (125.6、96.3) 0.7418 


COVID-19 の 発生 

略語 : VE = ワク チン 有効 性 。 

a。 N = 指定 され た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 

b。 n1 = エン ド ポ イン ト の 定義 を 満た す 被験 者 の 数 。 

c。 エ ンド ポイ ント の リス ク が ある 各 グ ルー プ 内 の すべ て の 被験 者 に わた る 、 特 定 の エン ド ポ イン ト の 1000 人 年 単位 の 
合計 監視 時 間 。COVID-19 の 症例 発生 の 期間 は 、 用 量 2 の 14 日 後 か ら 監 視 期間 の 終了 まで で す 。 

d。n2 = エン ド ポ イン ト の リス ク が ある 被験 者 の 数 。 

e。VE の 信頼 区 間 は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タニ 項 モ デル を 使用 し て 計算 され まし た 
。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計 画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 

f。 事 後 確率 (Pr) は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た 以前 の ベー タ (0.700102、1) を 使用 し た ベー タ 二 項 モ デル を 使用 し て 

計算 され まし た 。 詳細 に つい て は 、 統 計 分 析 計 画 の 付録 2 を 参照 し て くだ さい 。 

ファ イザ ー 社 外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adc19ef テ ー ブ ル 生成 : 17NOV2020 (16:47) 


(カッ ト オ フ 日 : 14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_Efficacy_FA_164 / adc19ef_ve_sev_cov_14pd2_eval 


6.3.4.2.3.4。CDC 定 義 に 基づく COVID-19 症 例 の ワク チン 有効 性 - 最 終 分 析 
CDC で 定義 され た 症状 に 基づく COVID-19 に 対す る 有効 性 (投与 後 7 日 以上 2) 


ンク テン 導 太め 大 び ン クチ テン 毅 尊 の 司 灯 の 齋 基 が な り 誠 論 - C/C 生 坪 - / 万 


ワク チン 接種 前 お よび ワク チン 接種 中 の SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が な い 参 加 者 の 中 で 、CDC で 
定義 され た COVID-19 (付録 1 ) 用 量 2 の 少な く と も 7 日 後に 発生 し た の は 95.1% (両側 959%C 
1: 90.20%、97.9%%) で 、BNT162b2 群 と プラ セ ボ 群 で それ ぞ れ 8 例 と 165 例 で し た ( 表 21 ) 。 
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表 21. ワ クチ ン 有 効 性 -CDC 定 義 に 基づく 最初 の COVID-19 発 生 
投与 2 後 7 日 か ら の 症状 - 投 与 2 後 7 日 より 前 に 感染 の 証拠 が な い 被 験 者 - 評 価 可 能 
な 有効 性 (7 日 ) 集団 


ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 


BNT162b2 (30ng) プラ セ ボ 
(Na= 18198) (Na= 18325) 
有効 性 エン ド ポ イン ト ntp 監視 ntb 監視 VE (95%Cl。) 
時 間 < (n2a) 時 間 c (n2。) (%) 
用 量 2 の 7 日 後 か ら の CDC 定 義 の 症状 に 基づく 最初 8 2.213 (17399) 165 2.220 (17495) 95.1 (90.2、97.9) 


の COVID-19 の 発生 

略語 : N 結 合 = SARS-CoV-2 核 タン パク 質 結合 : NAAT = 核酸 増幅 検査 ,: SARS-CoV-2 = 重症 急性 呼吸 器 症候 群 コ ロナ ウイ ルス 

2: VE = ワク チン 有効 性 。 

注 : 過去 の SARS-CoV-2 感 染 (すなわち 、 訪 問 1 お よび SARS-CoV-2 で N 結 合 抗体 [血清 ] 陰 性 ) の 血清 学 的 また は ウイ ルス 学 的 
証拠 が な か っ た (最後 の 投与 を 受け て か ら 7 日 前 ) 被験 者 訪問 1 お よび 2) で NAAT [鼻腔 スワ ブ ] に よっ て 検出 され ず 、 用 量 2 
が 分 析 に 含ま れ て か ら 7 日 前 の 予定 外 の 訪問 で 陰性 NAAT (鼻腔 スワ ブ ) が あっ た 。 

a。 N = 指定 され た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 

b。n1 = エン ド ポ イン ト の 定義 を 満た す 被 験 者 の 数 。 

c。 エ ンド ボ ポイ ント の リス ク が ある 各 グ ルー プ 内 の すべ て の 被験 者 に わた る 、 特 定 の エン ド ボ ポイ ント の 1000 人 年 単位 の 
合計 監視 時 間 。COVID-19 の 症例 発生 の 期間 は 、 用 量 2 の 7 日 後 か ら 監 視 期 間 の 終了 まで で す 。 

d。n2 = エン ド ポ イン ト の リス ク が ある 被験 者 の 数 。 

e。 VE の 信頼 区 間 (CD は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た Clopper andPearson 法 に 基づい て 導出 され ます 。 ファイ 
ザー 社外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adc19ef テ ー ブ ル 生成 : 18NOV2020 (07:39) 


(カッ ト オ フ 日 : 14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_Efficacy_FA_164 / adc19ef_ve_cov_7pd2_wo_cdc_eval 


ンク チン 契 導 砂 め 雄 び ン クチ ン 契 導 め の 司 半 の 齋 竣 が ある 上 間 合 と どなり 厚 合 の 良 考 - C/C 安 
琴 - / 万 


ワク チン 接種 前 お よび ワク チン 接種 中 の SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が ある 場合 と な い 場 合 の 参加 者 の 
うち 、 用 量 2 の 少な く と も 7 日 後に 発生 し た CDC 定 義 の COVID-19 に 対す る VE は 94.79% で し た (両側 
9596CI : 89.896、97.6 %) 、BNT162b2 グ ルー プ と プラ セ ボ グル ー プ で それ ぞ れ 9 例 と 172 例 ( 表 
の) 。 
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表 22. ワ クチ ン 有 効 性 -CDC 定 義 に 基づく 最初 の COVID-19 発 生 
投与 2 後 7 日 か ら の 症状 - 投 与 2 後 7 日 より 前 に 感染 の 証拠 が ある また は な い 被 験 
者 - 評 価 可 能 な 有効 性 (7 日 ) 集団 


ワク チン グル ー プ (ラン ダム 化 ) 


BNT162b2 (30ug) プラ セ ボ 
(Na= 19965) (Na= 20172) 
有効 性 エン ド ポ イン ト np 監視 nb 監視 VE (95%Cl。) 
時 間 。 (n2a 時 間 。 (n2。) (%) 
用 量 2 の 7 日 後 か ら の CDC 定 義 の 症状 に 基づく 最初 9 2.330 (18544) 172 2.343 (18690) 94.7 (89.8、97.6) 


の COVID-19 の 発生 

略語 : VE= ワ クチ ン 有 効 性 。 

a。N = 指定 され た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 

b。n1 = エン ド ポ イン ト の 定義 を 満た す 被験 者 の 数 。 

c。 エ ンド ポイ ント の リス ク が ある 各 グ ルー プ 内 の すべ て の 被験 者 に わた る 、 特 定 の エン ド ポ イン ト の 1000 人 年 単位 の 
合計 監視 時 間 。COVID-19 の 症例 発生 の 期間 は 、 用 量 2 の 7 日 後 か ら 監 視 期間 の 終了 まで で す 。 

d。 n2 = エン ド ポ イン ト の リス ク が ある 被験 者 の 数 。 

e。VE の 信頼 区 間 (CI) は 、 監 視 時 間に合わ せ て 調整 され た Clopper andPearson 法 に 基づい て 導出 され ます 。 ファイ 

ザー 社外 秘 SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adc19ef テ ー ブ ル 生成 : 18NOV2020 (07:39) 


(カッ ト オ フ 日 : 14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 : 16NOV2020) 出力 ファ イル : 
。 / nda2_unblinded / C4591001_Efficacy_FA_164 / adc19ef_ve_cov_7pd2_cdc_eval 


6.3.4.3。 研 究 C4591001 か ら の 有効 性 の 結 庄 


最初 の 主要 な 有効 性 目標 は 、 発 生 し た 94 例 の COVID-19 で 実 池 さ れ た 最初 の 中 間 分 析 で 成功 基 
準 を 満た し まし た 。 BNT162b2 は 、 ワ クチ ン 接 種 前 お よび ワク チン 接種 中 の 感染 の 証拠 が な 
い 参加 者 の 間 で 、95% の 信頼 区 間 が 88.8% か ら 98.4% で 95.59% の VE を 達成 し 、 利 用 可能 な デ 
ー タ を 条件 と し て 、 真 の VE の 事後 確率 が > 99.99%% で ある 。 


最終 的 な 有効 性 分 析 で は 、 ワ クチ ン 接 種 レ ジ メ ン の 前 お よび 最 中 に SARS-CoV-2 感 染 の 証拠 が な い 参 
加 者 の 間 で 、 用 量 2 の 少な く と も 7 日 後に 発生 する 確認 され た COVID-19 に 対す る 最初 の 主要 な 有効 性 
エン ド ボ ポイ ント の VE は 95.0%% で あり 、8 つ の COVID で し た 。 プ ラ セ ボ グル ー プ の 162COVID-19 症 例 と 
比較 し て 、BNT162b2 グ ルー プ の -19 症 例 。VE の 95% 信 頼 区 間 は 90.39% か ら 97.69% で あり 、 利 用 可能 な 
デー タ が 与え られ た 場合 、 真 の VE は 少な く と も 90.3% で あり 、 確 率 は 97.50% で ある こと を 示し て いま 
す 。2 番 目 の 主 要 エ ンド ボ ポイ ント で は 、 ワ クチ ン 接 種 前 お よび ワク チン 接種 中 に SARS-CoV-2 感 染 の 証 
換 が ある 場合 と な い 場 合 の 参加 者 で 、 用 量 2 の 少な く と も 7 日 後に 発生 する 確認 済み COVID-19 に 対す 
る VE は 94.69%6 で あり 、BNT162b2 で は 9 例 と 169 例 で し た 。 そ れ ぞ れ プ ラ セ ボ グル ー プ 。 の 事後 確率 


309%% を 超え る 真 の VE の > 99.99% は 、 こ の エン ド ボ ポイ ント の > 98.6% 
た 。VE の 95% 信 頼 区 間 は 89.99% か ら 97.3% で あり 、 利 用 可能 な デー 
89.9%% で あり 、 確 率 は 97.596 で ある こと を 示し て いま す 。 


MM こ 指定 され た 成功 基準 を 満た し まし 
タ が 与え られ た 場合 、 真 の VE は 少な く と も 
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観察 され た VE は 、 年 齢 、 性 別 、 人 種 / 民 族 、 国 の サブ グル ー プ 全体 で 最初 の 主要 な 有効 性 エン ド ポ イン ト で 非常 
に 高かっ た 。VE は 「 そ の 他 す べ て 」 の 人 種 グ ルー プ (89.3%VE) を 除く すべ て の サブ グル ー プ で 93% を 超え て 
いた か ら で あ る 。 お よび ブラ ジル (87.79%VE) 。 併存 症 の ある 参加 者 で は 、VE は 

分 析 さ れ た すべ て の リス クサ ブ グ ルー プ の 最初 の 主要 な 有効 性 エン ド ポ イン ト で > 9196。 


プラ セ ボ 群 の 9 例 と 比較 し て 、BNT162b2 群 で は 1、1 回 の 投与 後に 合計 10 例 の 重症 COVID-1 
9 が 発生 し まし た 。 投与 2 後 (投与 2 後 7 日 以上 ) 、BNT162b2 群 で 1 例 、 す べ て の 利用 可能 な 
プラ セ ボ 群 で 4 例 の 重症 COVID-19 が それ ぞ れ 観察 され まし た 。 こ れ ら の 発見 は 、COVID-19 
に 対す る 全体 的 な 高い VE と 一 致し て いま す 。 


すべ て の 参加 者 の 中 で (ワク チン 接種 前 また は ワク チン 接種 中 の 感染 の 証拠 に 関係 な く ) 、 プ 
ラ セ ボ 群 の 275 例 と 比較 し て 、BNT162b2 群 の 用 量 1 後 に 50 例 の COVID-19 が 発生 し 、 推 定 VE が 
829% (959%CI) で ある こと を 示し て いま す 。 : 用 量 1 後に 発生 する 確認 され た COVID-19 に 対し 
て 75.69%、86.99%6) 、VE は 52.4% (9596CI : 29.50%、 

68.4%) 用 量 1 と 用 量 2 の 間 。 


保護 の 早期 発症 は 累積 発生 率 曲線 か ら 容 易 に 明らか で あり 、BNT162b2 と プラ セ ボ の 発症 は 用 
量 1 の 約 14 日 後 ま で 共同 で 追跡 され 、 そ の 時 点 で 曲線 は 発散 し 、 症 例 は プラ セ ボ 群 に 着実 に 蓄 
積 し ます が 、 BNT162b2 以 降 は ほぼ フラ ッ ト 。 


結論 と し て 、 最 終 的 な 有効 性 の 結果 は 、30 hg の BNT162b2 が 、 人 口 統計 学 的 サブ グル ー 
ブ プ 全体 を 含め 、SARS-CoV-2 に よる 以前 の 感染 の 証拠 が な く 、 主 に プラ セ ボ グル ー プ で 車 
症例 が 観察 され た 参加 者 に COVID-19 に 対す る 防御 を 提供 し た こと を 示し て いま す 。 


7. フ ァ ー マ コ ビ ジ ラン ス お よび ファ ー マ コ エピ デミ オロ ジー プラ ン 

ワク チン レシ ピエ ント の 安全 性 デー タ の 収集 は 、 ワ クチ ン の 安全 性 プロ ファ イル の 理解 を 深 
め 、Pfizer-BioNTechCOVID-19 ワ クチ ン の EUA 後 の 効率 的 な 安全 性 信号 の 検出 と さら な る リ 

スク 軽減 を 可能 に する た め に 重要 で す 。 ワ クチ ン を 提供 する 医療 専門 家 と ワク チン を 接種 す 
る 個人 に よっ て 自発 的 に 報告 され た AE の 収集 と 監視 に 加え て 、 一 次 お よび 二 次 デ ー タ 収集 方 
法 を 採用 し た 3 つの 承認 後 の 能動 的 監視 疫学 的 安全 性 研究 が 計画 され て いま す 。 EUA の 下 で 

Pfizer-BioNTechCOVID-19 ワ クチ ン を 接種 され た 個人 に お ける 、 重 度 ま た は 非 定型 の COVID 

-19 疾 患 を 示す イベ ント を 含む 、 関 心 の ある 安全 イベ ント の 割合 。 


Pfizer-BioNTech COVID-19 ワ クチ ン を 接種 され た 多数 の 個人 の 積極 的 な 監視 は 、 よ り 長 期間 
研究 され た より 広い 集団 で の 短期 、 中 期 、 お よび 長期 の 臨床 研究 で 示さ れ た 安全 性 プロ ファ 
イル を 確認 する た め に 必要 で す 。 可能 な 限り 、 リ スク の ある 亜 集団 (すなわち 、85 歳 を 超え 
る 人 々 また は 妊娠 中 の 人 々 ) 。EUA の 下 で ワク チン を 接種 し て いる 個人 は 、 こ れ ら の 研究 を 
開始 する 最も 早い 機会 を 提供 し ます 。 Pfizer-BioNTech は 、EUA の 初期 段階 で ワク チン の 対象 
と な る こと が 予想 され る 集団 (医療 従事 者 や 現役 軍人 な ど ) で 、Pfizer-BioNTechCOVID-19 
ワク チン を 接種 し た 個人 の 積極 的 な 監視 研究 を 実施 する 予定 で す 。 ワ クチ ン の 展開 段階 が 拡 
大 する に つれ て 、 追 加 の 集団 を 含め る こと が 求め られ ます 。 
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(重度 の COVID-19 を 含む ) そし て 、 観 察 さ れ た 率 を 適切 な か コンパ レー タタ 集団 と 比較 し て 、VAED 
の 理論 的 リス ク を 調査 し ます 。 さ ら に 、 医 療 記録 デー タ の 可用性 に より 、 特 定 さ れ て いな い が 緊 
急 の 関心 の ある 安全 イベ ント の 評価 が 可能 に な り ま す 。 


ファ イザ ー は 、 入 院 や 救急 科 へ の 訪問 な どの 深刻 な エン ド ボ ポイ ント や 特定 の 集団 (人 種 / 民 族 、 
高齢 者 、 ナ ー シ ン グ ホ ー ム の 居住 者 、 医 療 従事 者 な ど ) に 対す る 有効 性 を 実証 する た め に 、 テ ス 
ト ネ ガ ティ ブ デ ザイ ンス タデ ィ を 実施 し ます 。 こ れ ら の 研究 は 、 実 際 の 状況 お よび より 広い 集団 
に お ける ワク チン の 有効 性 を 理 解 する の に 役立ち ます 。 こ れ ら の 研究 は 、CDC に よっ て 計画 され 
た 他 の 有効 性 研究 を 補 売 し ます 。 


EUA 安 全 性 監視 研究 計画 と ファ ー マ コ ビジ ラン ス 計 画 は 、EUA 申 請 の 一 部 と し て 提出 され まし た 
。 これ ら の 計画 は 以下 に 要約 され て いま す 。 


ファ ー マ コ ビジ ラン ス 


通常 の ファ ー マ コ ビジ ラン ス の 慣行 に 従い 、 フ ァ イ ザ ー は 、 予 防 接種 を 受け た 人 や 医療 提供 者 な 
どの 個人 か ら フ ァ イ ザ ー に 報告 され た すべ て の AE を 収集 し て 分 析 し ます 。 こ の デー タ 収 集 を 強化 
する た め に 、 フ ァ イ ザ ー は AE を キャ プチ ャ する た め の 新 し い Web ベ ー ス の ツー ル を 実装 し まし た 
。 その 後 、 こ の よう な すべ て の レポ ー ト は 、 規 制 に 従っ て 、 フ ァ イ ザ ー に よっ て CDC の ワク チン 
有害 事象 報告 シス テム (VAERS) と 共有 され ます 。 ファイ ザー が 実施 し た 分 析 は 、 ワ クチ ン と の 
潜在 的 な 関連 性 を 示唆 する 時 間 ま た は 人 の 有害 事 家 の パタ ー ン を 特定 する こと を 目的 と し て いま 
す (つま り 、 信 号 検出 ) 。 識 別 さ れ た シグ ナル の 場合 、 さ ら な る 評価 の た め の 次 の ステ ッ プ に は 
、 注 意 深い 症例 レビ ュー、 個 々 の イベ ント が 発生 する 状況 の 特徴 付け 、 臨 床 チ デー タ の レビ ュー、 
文献 の レビ ュー が 含ま れる 場合 が あり ます 。 


楽 理 疫学 


複数 の 長期 薬理 疫学 安全 性 試験 が 実施 され ます 。3 つ の 研究 で は 、 ワ クチ ン を 接種 し て いる 米 
国 の 人 々 の コホート を 特定 し 、EUA の 下 で ワク チン が 利用 可能 に な っ て か ら 30 か 月 間 の 特別 
な 関心 の ある 有害 事象 の 発生 率 を 推定 し ます 。 これら の 研究 は 、 ワ クチ ン 未 接種 の 割合 と の 
比較 を 可能 に する よう に 設計 され て いま す 。2 つ の 二 次 デ ー タ 分 析 研 究 に は 、 国 防 総 省 と 退役 
還 人 医療 局内 で ワク チン を 接種 し て いる と 記録 され て いる すべ て の 患者 が 含ま れ 、 そ れ ぞ れ 
1.000 万 人 と 1,800 万 人 の 命 を カバ ー し ます 。 3 番目 の 主要 な デー タ 収 集 研 究 は 、 フ ァ イ ザ ー-B 
ioNTechCOVID-19 ワ クチ ン で ワク チン 接種 され た 20,.000 人 の 医療 従事 者 を 登録 する こと を 目 
的 と し て いま す 。 


4 つの 追加 の 薬理 疫学 安全 性 試験 (米国 で 2 つ 、EU で 2 つ ) が 、 そ れ ぞ れ の 規制 当局 に よる 承 
認 後に 実施 され る 予定 で す 。 これら の 計画 され た 研究 を 総合 する と 、FDA / CDC の 積極 的 な 
監視 安全 監視 イニ シア チ ブ を 補完 する こと を 目的 と し た さま ざま な デー タ ソ ー ス と 分 析 方 法 
が 採用 され て いま す 。 


プロ アク ティ ブ な リス ク 最 小 化 
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ファ イザ ー は また 、 定 期 的 な ラベ リン ク 活 動 に 加え て 、 リ スク を 積極 的 に 軽減 する た め の 複 数 の 
強化 され た 対策 を 講じ て いま す 。 こ れ に は 、 ワ クチ ン 接 種 の 提供 者 と 受領 者 の 両方 の た め の EUA 
ファ クト シー ト 、 ワ クチ ン の 適切 な 取り 扱い 、 保 管 、 お よび 準備 に 関す る 重要 な メッ セー ジ を 強 
調 す る プロ バイ ダー の た め の 複 数 の 教材 の 開発 が 含ま れ ま す 。 ワ クチ ン の 安全 な 取り 扱い と 投与 
、 お よび 完全 な ワク チン 接種 計画 の 保証 を 確実 に する た め 。 複数 の 方 法 を 利用 し て 、 提 供 者 と ワ 
クチ ン 接 種 者 に 有害 事象 を 報告 する よう に 指示 し ます 。 さ ら に 、 フ ァ イ ザ ー は ほぼ リ り リアルタイム 
の 監視 を 採用 し 、 製 品 の 品質 を 確 全 する た め に 、 コ ー ル ド チ ェ ー ン の 配布 中 に 必要 に 応じ て ワク 
チン 接種 サイ ト と 通信 し ます 。 


ワク チン 安全 の 利害 関係 者 と の 協力 


最後 に 、CDC を 含む 外部 の ワク チン 政策 の 専門 家 か ら の 意見 と 調整 に より 、 こ れ ら の 強化 さ 
れ た 活動 を 計画 し まし た 。 透明 性 を 確保 する た め に 、 私 た ちの 結果 は 、 政 府 機関 と 製造 業者 
お よび 一 般 市 民 の 間 の コミ ュ ニ ケー ショ ン を 可能 に する 計画 され た ワク チン 安全 小 委 員 会 と 
交換 され ます 。 さ ら に 、 こ の 取り 組み を 通じ て 、 新 た な 安全 信号 に つい て 学び 、 そ の 後 、 調 
棚 ぐ で オロ ロー アッ アツ し ます 。 


8. リ スク / ベ ネフ ィ ッ ト 評 価 

進行 中 の COVID-19 パ ン デ ミッ ク は 公衆 衛生 に 重大 な 影響 を 及ぼ し 、 現 在 、 広 く 効 果 的 な 治療 法 や 予防 
法 は あり ませ ん 。 効果 的 な ワク チン は 、 こ の 危機 的 な 時 期 に パン デミ ッ ク に 影響 を 与え る 可能 性 が あ 
り ま す 。 Institute for Health Metrics and Evaluation に よる と 、 米 国 で は 今後 数 か 月 で 月 に 55.000 人 
を 超え る 死亡 が 見 込ま れ ま す 。 >s 間 も な く 実 施さ れる COVID-19 ワ クチ ン 接 種 プ ログ ラム は 、 多 く の 死 
を 防ぐ 可能 性 が あり ます 。>e パ ン デ ミッ ク の 経過 に 重大 な 影響 を 与え る に は 、 報 告 さ れ た 症例 の ピ 
ー ク 前 に ワク チン を 導入 する 必要 が あり ます 。 se、 >, 供給 が 利用 可能 に な る と 十分 に 摂取 され る 非常 に 
効果 的 な ワク チン は 、 集 団 集団 免疫 を 誘発 し て パン デミ ッ ク を 制御 する こと が で きる か も し れ ま せん 


o 28 


Pfizer-BioNTech COVID-19 ワ クチ ン の 有効 性 に 関す る 入手 可能 な 臨床 的 証拠 に は 、 強 力 な 免 
度 応答 と 圧倒 的 に 高い VE の 誘導 が 含ま れ 、 ワ クチ ン が 16 歳 以上 の 個人 に COVID-19 に 対す る 
防御 を 与え る こと を 示唆 し て いま す 。 


潜在 的 な リス ク は 、 こ れ ま で に 観察 され た 安全 性 プロ ファ イル に 基づい て お り 、 ほ と ん と ど が 軽度 の 反 
応 原 性 、 重 度 ま た は 重 征 な イベ ント の 発生 率 が 低く 、 臨 床 的 に 安全 性 の 観察 に 関係 し て いま せん 。 ワ 
クチ ン は 、 年齢 、 性 別 、 人 種 / 民 族 、 国 、 お よび ベー スラ イン の SARS-CoV-2 ス テー タス に 基づい て 、 
安全 集団 全体 お よび 人 口 統計 学 的 サブ グル ー プ 内 で 安全 で 忍 容 性 が 高い よう で す 。 BNT162b2 グ ルー 
プ (9/10) と 比較 し た プラ セ ボ グル ー プ に お ける COVID-19 の 重症 例 の 優勢 は 、VAED の 証拠 が な いこ 
と を 示唆 し て いま す 。 


ワク チン 有効 性 は 、SARS-CoV-2 感 染 の 前 兆 が な い 参 加 者 で 著しく 高く 、SARS-CoV-2 感 染 
の 前 兆 が な い 参 加 者 で は 95% 以 上 、 感 染 の 有無 に か か わら ず 参 加 者 で は 94% 以 上 で し た 。 
そし て 最終 的 な 分 析 。 観 察 さ れ た VE は 、 「 そ の 他 す べ て 」 の 人 種 グ ルー プ (89.39%%VE) と 
ブラ ジル (87.79%VE) を 除い て 、 年齢 、 性 別 、 人 種 / 民 族 、 お よび 国 に よっ て 識別 され た サ 
ブ グ ルー プ 全 体 で > 93%% で し た 。 


有効 性 に つい て 評価 され た 車 症例 は 、 主 に プラ セ ボ 群 に 限定 され て いま し た 。 最終 的 な 分 析 で は 、B 
NT162b2 グ ルー プ で 報告 され た 車 症例 は 1 つ だ け で し た 。 有効 性 デー タ は 示唆 し て いる 


74 ペ ー ジ 


ファ イザ ー-BioNTechCOVID-19 ワ クチ ン 
VRBPAC ブ リー フィ ング ドキ ュ メ ント 


人 口 統計 学 的 特性 を 超え た 幅広 い 個 人 集団 に お ける COVID-19 に 対す る 非常 に 効果 的 な 保護 。 こ の EU 
A ア プリ ケー ショ ン の 有効 性 、 安 全 性 、 お よび 免疫 原 性 の デー タ は 、 フ ァ イ ザ ー-BioNTech COVID-1 
9 ワク チン の リス ク と 利点 の 育 定 的 な 評価 を サポ ー ト し 、FDAEUA ガ イダ ンス で 概説 され て いる デー タ 
要件 を 満た し て いま す 。 登録 フ ェ ー ズ 1/2/3 研 究 、C4591001 は 、 参 加 者 を 監視 し 、 近 い 将 来 BLA フ ァ 
イリ ング を サポ ー ト する た め の 追 加 デ ー タ を 取得 する た め に 、 プ ロト コル ご と に 可能 な 限り 継続 され 
ます 。EUA の 下 で ワク チン 接種 を 受け た 人 に お ける ファ イザ ー-BioNTechCOVID-19 ワ クチ ン の 安全 性 
を 監視 お よび 評価 する た め に 、 広 周 な 承認 後 計画 が 作成 され て いま す 。 
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付録 1.COVID-19 ケ ー ス の 定義 


プロ トコ ル に 記載 され て いる 潜在 的 な COVID-19 症 状 を 発症 し た 参加 者 は 、 直 ち に サイ ト に 連 
絡 し 、 確 認 さ れ た 場合 は 、 で きる だ け 早 く (症状 の 発症 か ら 3 日 以内 に ) 直接 また は 遠隔 医療 
訪問 に 参加 する 必要 が あり まし た 。 訪問 時 に 、 研 究 者 は 、COVID-19 診 断 を 確認 する の に 十分 
な 臨床 情報 と 地域 の 標準 治療 テス ト か ら の 結果 を 収集 する こと に な っ て いま し た 。 


研究 者 は 、SARS-CoV-2 を 検出 する た め に 、 逆 転写 ポリ メラ ー ゼ 連鎖 反応 (RT-PCR) テス ト (Cepheid: E 
UA の 下 で FDA が 承認 ) を 使用 し て 中 央 研究 所 で テス ト す る た め の 上 鼻腔 スワ ブ (中 程度 の ター ビ ネ ー ト ) を 
入手 する こと に な り ま し た 。 評価 が 遠隔 医療 に よっ て 行わ れ た 場合 、 参 加 者 は 鼻腔 スワ ブ を 自己 収集 し 、 
中 央 研究 所 で 評価 の た め に 出荷 する こと に な っ て いた 。 局所 核酸 増幅 検査 (NAAT) の 結果 は 、 プ ロト コル 
で 指定 され た 基準 を 満た し て いれ ば 許容 範囲 内 で し た 。 


以前 の 感染 の 証拠 が ある 場合 と な い 場 合 の 参加 者 の 識別 は 、 中 鼻甲 介 ス ワ ブ で の NAAT に よ 
る ウイ ルス 学 的 検査 、 ま た は N 抗 原 抗体 の 血清 学 的 検 柱 に よっ て 決定 され まし た 。 


COVID-19 事 例 中 央 研究 所 また は 地域 の 試験 施設 ご と の SARS-CoV-2 陽 性 試験 結果 (許容 可能 な 試験 を 
使用 ) お よび 以下 の うち 少な く と も 1 つが 存在 する こと に よっ て 定義 され まし た 。 


s 誠人 

ぃ 新規 また は 増加 し た 咳 

se 新規 また は 増加 し た 息切れ 
s 気 

ぃ 新規 また は 増加 し た 筋肉 痛 
ぃ … 味 や 匂い の 新た な 喪失 

ぃ 喉 の 痛み 

se 。 下 

se [ 屈 時 


CDC 基 準 で 定義 され た COVID-19 症 例 以下 を 含め る こと が で きま す 追加 症状 : 


二 悠 忌 喜 感 

… 頭痛 

… 鼻 づ まり また は 鼻水 
… 吐き 気 


重度 の COVID-19 ケー ス (FDA ガ イダ ンス に 従っ て 定義 ) に は 、 次 の うち 少な く と も 1 つが 含ま れ て いま し た 。 
… 車 度 の 全身 性 疾患 を 示す 安静 時 の 臨床 徴候 
O 呼吸 数 生 30 呼 吸 / 分 


O 心拍 数 125 ビ ー ト / 分 
o SpO 海面 また は PaO の 室内 空気 で 93% 以 下 ぅ , FiOz< 300 mm Hg 


* 較 吸 不全 : 
O 高 流量 酸素 が 必要 


ペー ジ 78 


ファ イザ ー-BioNTechCOVID-19 ワ クチ ン 
VRBPAC ブ リー フィ ング ドキ ュ メ ント 


O 非 侵 朋 的 換気 
O 機械 的 換気 
O ECMO 


ぃ ショ ッ ク の 証拠 : 
O 収縮 期 血 圧 <90mm Hg 
O 拡張 期 血 圧 <60mm Hg 
o 昇圧 剤 が 必要 


… 車 大 な 急性 か 機能 障害 、 肝 機能 障害 、 ま た は 神経 機能 陽 
… 寺 集 中 治療 宇 へ の 入院 
@@ タル 。 


出典 : 米国 食品 医薬 品 局 。COVID-19 を 予防 する た め の ワ クチ ン の 開発 と 説 可 。 業界 向け の 


ガイ ダン ス 。2020 年 6 月 。 入手 可能 場所 : 
https://www.fda.gov/media/139638/download。 
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付録 2. 安 全 性 レビ ュー の た め の 潜 在 的 な 臨床 的 関心 の 対象 と な る 医療 イベ ント 


EUA 申 請 の 時 点 で 、 安 全 性 デー タ の レビ ュー 中 に 特別 な 注意 を 払う た め に 強調 表示 され た TME 
(COVID-19 に 関連 する と 予想 され る 、 ま た は ワク チン 監視 に 一 般 的 に 関心 の ある 用 語 に 基づく 


) は 次 の と お り で す 。 


アナ フィ ラキ シー 反応 (SMQ) 

けい れん (SMO) 

COVID-19 (SMO) 

脱 髄 (SMO) 

完 疫 性 炎症 性 / 自 己 免 疫 疾患 (SMQ) 


肝臓 関連 の 調査 、 徴 候 お よび 症状 (SMQ) 自己 免疫 疾 


患 

ヘル ペ ス ウ イル ス 感 染 症 

日 血球 減少 症 NEC 

下 気道 感染 症 NEC 好 中 球 減少 症 


呼吸 不全 (新生 児 を 除く ) 血管 炎 


ウイ ルス 性 下 気道 感染 症 急性 導 陣 害 


急性 心筋 梗塞 
急性 呼吸 牙 迫 症候 群 予防 接種 後 の 有 害 
事象 味覚 消失 


不整脈 

関節 痛 

関節 炎 

連動 失調 

心不全 

心 原 性 ショ ッ ク 

脱力 発作 

脳 血 管 障害 

し も や け 

慢性 疲労 症候 群 

之 動 脈 疾 患 

サイ トカ イン 放出 症候 群 
ザイ ドカ イシ スドー ム 

深部 静脈 血 欄 症 

播種 性 血 菅 内 凝固 症候 群 
枝 梓 症 

松 欄 症 静 脈 

気 党 内 挿 管 


顔面 神経 麻 刈 


線維 助 痛 症 

出血 

出血 性 疾患 

川崎 病 

肝 障 害 

刺 造 ラ ボ 分 析 テ スト の 問題 製造 材料 の 問題 


明 造 生産 の 問題 

英 膜 炎 

無 画 性 租 膜 炎 

MERS-CoV テ スト 

MERS-CoV テ スト 陰性 

MERS-CoV テ スト 陽性 

細 小 血管 障害 

中 東 呼吸 器 症候 群 多 臓器 不全 症候 群 心 
助 梗塞 


ナル コレ プシ ー 


伝染 病 へ の 職業 的 瞬 露 患者 の 隔離 


未 相 虚 血 

多発 性 神経 障害 

ウイ ルス 性 疲労 症候 群 後 製品 
の 入手 可能 性 の 問題 

抽 品 流通 の 問題 

晶 品 人 共 給 の 問題 

肺 枝 欄 症 

検疫 

SARS-CoV-1 テ スト 
SARS-CoV-1 テ スト 陰性 
SARS-CoV-1 テ スト 陽性 
重症 急性 呼吸 器 症候 群 ス トレ ス 性 


心 助 症 
頻 脈 
血小板 減少 症 


注 : 2020 年 11 月 12 日 現在 の 対象 と な る 医療 イベ ント の リス ト 。 
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付録 4. 補 足 表 


表 23. 少 な く と も 1 つの 重 熊 な 有 天 事 象 を 報告 し た 被験 者 の 数 (9%) 
投与 2 の 1 て 1 か 月 後 の 投与 、 シ ステ ム 臓 器 ク ラス お よび 優先 期間 別 - フ ェ ー ズ 2/ 
3 分 析 の 対象 者 て 38000 人 - 安 全 性 集団 


ワク チン グル ー プ (管理 対象 ) 


BNT162b2 (30ug) プラ セ ボ 
(Na= 18801) (Na= 18785) 

器官 別 大 分 類 nb (⑳⑯) (95%CIc) nb (%⑳) (95%Clo 
優先 用 語 

任意 の イベ ント 103 (0.5) (0.4、0.7) 81 (0.4) (0.3、0.5) 

血液 お よび リン パ 系 の 障害 1 (000) (0.0、 0.0) 1 (00) (0.0、 0.0) 

リン パ 節 腫 服 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 

好 中 球 減少 症 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 

血小板 減少 症 0 (0.0、 0.0) 1 (00) (0.0、 00) 

心臓 病 14 (0.1) 0⑩0、01) 12 (0.1) (0.0、 0.1) 

心房 細 動 2 (000) (0.0、000) 3 (00) (0⑩.0、 000) 

急性 心筋 梗 構 3 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 00) 

急性 冠 症候 群 1 (0.0) (0.0、 00) 1 (0.0) (0.0、0.0) 

うっ 血性 心不全 1 (000) (0.0、0.0) 1 (000) (0.0、 0.0) 

心 助 梗塞 0 (0.0、 0.0) 2 (0.0) (0.0、 0.0) 

狭 心 症 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 

不安 定 狭 心 症 1 (00) (0.0、0.0) 0 (0.0、 00) 

大 動脈 弁 の 機能 不全 0 (0.0、0.0) 1 (00) (0.0、 00) 

上 室 性 不整脈 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 

動脈 釧 光 冠 状 動脈 0 (0.0、0.0) 1 (000) (0.0、 0.0) 

徐 脈 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 

鶴 動 脈 疾 串 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 0.0) 

窒 状 動脈 解離 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 00) 

窒 状 動脈 閉 枝 0 (0.0、 0.0) 1 (00) (0.0、 00) 

頻 脈 性 不整脈 0 (0.0、0.0) 1 (00) (0.0、 00) 

鍵 脈 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 

心 至 性 不整脈 1 (00) (0.0、0.0) 0 (0.0、 0.0) 

先天 性 、 家 族 性 お よび 遺伝 性 疾患 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 00) 

先天 性 心 疾 患 1 (00) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 

耳 と 骨 迷 路 の 障害 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 

めまい 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 

目 の 障害 2 (0.0) (0〈.0、 00) 1 (00) (0.0、 0.0) 

脈絡 膜 血 礼 新生 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 0.0) 

複 視 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 

網膜 動脈 閉 枝 0 (0.0、0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 

胃腸 障害 8 (00) 0.0、 01) 6 (0.0) 0.0、 01) 

小腸 閉 枝 2 (0.0) (0〈.0、 00) 1 (0.0) 0〈.0、 00) 

腹部 癒着 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
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表 23. 少 な く と も 1 つの 重 熊 な 有 天 事 象 を 報告 し た 被験 者 の 数 (9%) 
投与 2 の 1 て 1 か 月 後 の 投与 、 シ ステ ム 臓 器 ク ラス お よび 優先 期間 別 - フ ェ ー ズ 2/ 
3 分 析 の 対象 者 て 38000 人 - 安 全 性 集団 


ワク チン グル ー プ (管理 対象 ) 


BNT162b2 (30ug) プラ セ ボ 
(Na= 18801) (Na= 18785) 
器官 別 大 分 類 nb (⑳⑯) (95%CIlc) nb (%⑳) (95%Clo 
優先 用 語 
上 腹部 痛 0 (0.0、 0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
大 腸炎 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
下 整 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
慎 室 究 孔 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
胃腸 出血 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
腸 閉 枝 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
閉 杜 性 膝 炎 1 (00) (0.0、0.0) 0 (0.0、 00) 
食道 の 食物 の 衝突 0 (0.0、 0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
膝 臓 腫 郊 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
膝 炎 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
嘩 液 腺 結 石 0 (0.0、0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
一 般 的 な 障害 と 管理 サイ ト の 条件 4 (0.0) (0.0、 01) 3 (0.0) (0.0、 0.0) 
胸痛 1 (0.0) (0.0、0.0) 1 (0.0) (0.0、0.0) 
イン フル エン ザ 様 の 病気 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
非 心臓 性 胸痛 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 00) 
ワク チン 投与 に 関連 する 肩 の 損傷 評価 で き な い 1 (00) (0.0、0.0) 0 (0.0、 00) 
出来 事 0 (0.0、0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
血管 ステ ント 閉 構 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
肝胆 道 系 疾患 4 (0.0) (0.0、 01) 2 (0.0) (0.0、 0.0) 
急性 胆 裏 炎 0 (0.0、0.0) 2 (0.0) (0.0、 00) 
胆石 症 2 (0.0) (0.0、 00) 0 (0.0、 0.0) 
胆管 結石 1 (0.0) (0.0、 00) 0 (0.0、 0.0) 
胆 裏 炎 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
免疫 系 障害 2 (0.0) (0.0、 00) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
アナ フィ ラキ シー 反応 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
アナ フィ ラキ シー ショ ッ ク 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
楽 物 過 敏 症 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 00) 
感染 症 と 感染 症 25 (0.1) 0⑩.1、02) 14 (0.1) (0.0、 0.1) 
虫垂 炎 7 (00) 0.0、 01) 2 (00) (0⑩.0、 000) 
肺炎 3 (00) (0.0、000) 5 (00) (0⑩.0、0. 
蜂 果 炎 2 (0.0) (0.0、0.0) 1 (0.0) (0.0、0.0) 
尿 路 感染 2 (0.0) (0〈.0、 00) 1 (0.0) (0〈.0、 00) 
虫垂 炎 の 穴 あ き 1 (0.0) (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、0.0) 
政 室 炎 2 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
背 十 腎炎 2 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 00) 
COVID-19 の 疑い 2 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
臓 瘍 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
臓 瘍 腸 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
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表 23. 少 な く と も 1 つの 重 熊 な 有 天 事 象 を 報告 し た 被験 者 の 数 (9%) 
投与 2 の 1 て 1 か 月 後 の 投与 、 シ ステ ム 臓 器 ク ラス お よび 優先 期間 別 - フ ェ ー ズ 2/ 
3 分 析 の 対象 者 て 38000 人 - 安 全 性 集団 


ワク チン グル ー プ (管理 対象 ) 


BNT162b2 (30ug) プラ セ ボ 
(Na= 18801) (Na= 18785) 
器官 別 大 分 類 nb (%) (95%CIc) nb (⑯) (95%Clc) 
優先 用 語 
脳 臓 瘍 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
複雑 な 虫垂 炎 0 (0.0、 0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
蓄 臓 症 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
骨 租 炎 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
腹膜 臓 瘍 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
腹膜 炎 0 (0.0、 0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
連銀 球 画 性 咽頭 炎 1 (00) (0.0、0.0) 0 (0.0、 00) 
術 後 の 創傷 感染 1 (00) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 00) 
急性 菅 舌 菅 炎 1 (00) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
ブドウ 球菌 感染 症 1 (000) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
尿 路 性 敗血症 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
怪我 、 中 毒 お よび 手続 き 上 の 合併 症 6 (0.0) (0.0、 0.1) 11 (0.1) (0.0、 0.1) 
顔面 骨折 2 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 0.0) 
交通 事故 1 (0.0) (0.0、000) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
アル コー ル 中 毒 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
頸椎 骨折 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
結腸 損傷 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
フレ イル チェ スト 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
足 の 胃 折 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
前 腕骨 折 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
股関節 の 骨折 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
下肢 骨折 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
複数 の 怪我 0 (0.0、 0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
過剰 摂取 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
手続 き 型 出血 0 (0.0、 0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
皮膚 の 裂傷 0 (0.0、 0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
脊髄 損傷 頭 部 さま ざま な 薬 1 (00) (0.0、0.0) 0 (0.0、 0.0) 
剤 に 対す る 毒性 0 (0.0、0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
外傷 性 頭蓋 内 出血 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 00) 
尺骨 骨折 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
調査 1 (0.0) (0.0、 00) 2 (0.0) (0.0、 00) 
心臓 スト レス テス ト 異 常 肝 酵 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 00) 
素 増 加 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
SARS-CoV-2 テ スト 陽性 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
代謝 と 栄養 障害 2 (0.0) (0.0、 00) 3 (0.0) (0.0、 0.0) 
体液 貯留 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
高 血 糖 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
低 血 糖 症 0 (0.0、0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
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表 23. 少 な く と も 1 つの 重 熊 な 有 天 事 象 を 報告 し た 被験 者 の 数 (9%) 
投与 2 の 1 て 1 か 月 後 の 投与 、 シ ステ ム 臓 器 ク ラス お よび 優先 期間 別 - フ ェ ー ズ 2/ 
3 分 析 の 対象 者 て 38000 人 - 安 全 性 集団 


ワク チン グル ー プ (管理 対象 ) 


BNT162b2 (30ug) プラ セ ボ 
(Na= 18801) (Na= 18785) 
器官 別 大 分 類 nb (⑳⑯) (95%CIlc) nb (%⑳) (95%Clo 
優先 用 語 

低 カ リウ ム 血 症 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
2 型 糖尿 病 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
筋骨 格 系 お よび 結合 組織 障害 3 (0.0) (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
椎間板 の 突出 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 00) 
助 骨 格 系 の 胸 の 痛み 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
変形 性 関節 症 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
骨 軟 骨 炎 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
新生 物 恨 性 、 悪 性 お よび 不 特定 ( 裏 有 提 お よび ポリ ー プ を 含む ) 7 (0.0) (0.0、 0.1) 8 (00) 0〈.0、 01) 
悪性 黒色 腫 1 (0.0) (0.0、00) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
胃 腺 癌 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
副 抱 が ん 1 (000) (0.0、0.0) 0 (0.0、 0.0) 
字 癌 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
慢性 骨 秋 性 日 血 病 0 (0.0、0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
肝 が ん 転移 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
防 写 内 増殖 性 乳房 病変 浸潤 性 乳 管 韻 0 (0.0、0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
精巣 租 膜 種 の レイ ディ グ 細 胞 腫 瘍 0 (0.0、0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
中 枢 神経 系 へ の 転移 陰茎 腫瘍 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 0.0) 
1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
前 立 腺 が ん 0 (0.0、 0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
子 豆 平滑 筋腫 0 (0.0、0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
神経 系 障害 15 (0.1) ⑩0、01) 13 (0.1) (0.0、 0.1) 
くも 膜 下 出血 4 (0.0) (0.0、 01) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
失神 1 (00) (0.0、000) 4 (0.0) 0.0、0. 
脳 血 管 障害 3 (0.0) (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、0.0) 
虚 血 性 脳卒中 1 (0.0) (0.0、 00) 1 (0.0) (0.0、0.0) 
ー 過 性 脳 虚 血 発作 2 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
脳 梗塞 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
両 礎 痺 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
めまい 0 (0.0、 00) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
出血 性 脳卒中 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
片 麻痺 性 片 頭痛 0 (0.0、0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
特発 性 頭蓋 内 圧 志 進 症 1 (000) (0.0、0.0) 0 (0.0、 0.0) 
意識 の 喪失 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 0.0) 
知覚 異常 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
一 過 性 全 健忘 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
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表 23. 少 な く と も 1 つの 重 熊 な 有 天 事 象 を 報告 し た 被験 者 の 数 (9%) 
投与 2 の 1 て 1 か 月 後 の 投与 、 シ ステ ム 臓 器 ク ラス お よび 優先 期間 別 - フ ェ ー ズ 2/ 
3 分 析 の 対象 者 て 38000 人 - 安 全 性 集団 


ワク チン グル ー プ (管理 対象 ) 


BNT162b2 (30ug) プラ セ ボ 
(Na= 18801) (Na= 18785) 
器官 別 大 分 類 nb (⑳⑯) (95%CIlc) nb (%⑳) (95%Clo 
優先 用 語 
尿毒 症 性 脳症 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 00) 
妊娠 、 産 得 お よび 周 産 期 の 状態 0 (0.0、0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
中 絶 目 発 的 不 完 全 0 (0.0、0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
精神 障害 2 (00) (0.0、000) 4 (0.0) (0⑩.0、0. 
自殺 念 慮 0 (0.0、 0.0) 2 (0.0) (0.0、 0.0) 
双極 性 障害 0 (0.0、 0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
精神 障害 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
精神 病 性 障害 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 0.0) 
自殺 未遂 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
痛 臓 お よび 泌尿 器 の 障害 5 (0.0) (0.0、 01) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
背 結 石 症 2 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
急性 腎 障 害 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 00) 
痛 暫 痛 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
被膜 下 腎 血腫 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 00) 
勝 腕 ポ リー プ 0 (0.0、0.0) 1 (00) (0.0、 00) 
生殖 器 系 と 乳房 の 病気 2 (0.0) (0.0、00) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
乳房 過 形 成 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 00) 
卵 果 裏 胞 1 (0.0) (0.0、 00) 0 (0.0、 0.0) 
卵巣 腫 冶 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
子宮 脱 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 0.0) 
呼吸 器 、 胸 腔 お よび 縦 隔 の 障害 5 (0.0) (0.0、 01) 4 (0.0) (0.0、 0.1) 
肺炎 の 吸引 1 (0.0) (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
肺 枝 欄 症 1 (0.0) (0〈.0、 00) 1 (00) (0.0、 0.0) 
急性 呼吸 不全 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 00) 
咳 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
呼吸 困難 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
低 酸 素 症 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
間 質 性 肺 疾患 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、 0.0) 
非 感染 性 肺炎 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 
肺 腫 冶 0 (0.0、 0.0) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
コー ド 化 され て いな い 用 語 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、0.0) 
JAMMED RIGHT INGUINAL HERNIA @ @ 1 (0.0) (0.0、0.0) 0 (0.0、0.0) 
血管 障害 5 (0.0) (0.0、 01) 3 (00) (0.0、 0.0) 
深部 静脈 血 欄 症 1 (0.0) (0.0、 00) 1 (0.0) (0.0、 0.0) 
高血圧 2 (0.0) (0.0、 00) 0 (0.0、 0.0) 
eY 性 低 血 圧 0 (0.0、 00) 2 (0.0) (0.0、 0.0) 
動脈 硬化 症 1 (00) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 00) 
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表 23. 少 な く と も 1 つの 重 熊 な 有 天 事 象 を 報告 し た 被験 者 の 数 (9%) 
投与 2 の 1 て 1 か 月 後 の 投与 、 シ ステ ム 臓 器 ク ラス お よび 優先 期間 別 - フ ェ ー ズ 2/ 
3 分 析 の 対象 者 て 38000 人 - 安 全 性 集団 


ワク チン グル ー プ (管理 対象 ) 


BNT162b2 (30ug) プラ セ ボ 
(Na= 18801) (Na= 18785) 
器官 別 大 分 類 nb (%⑳) (95%CIc) nb (%) (95%CIo) 
優先 用 語 
高血圧 の 緊急 性 1 (0.0) (0.0、 0.0) 0 (0.0、 0.0) 


注 : MedDRA (V23.1) コー ディ ング 辞書 が 適用 され ます 。 注 : @@ が 付い た 

優先 用 語 は 、 コ ー ド 化 さ れ て いな い 用 語 を 示し ます 。 

a。N = 指定 され た グル ー プ の 被験 者 の 数 。 この 値 は 、 パ ー セ ン テ ー ジ 計算 の 分 母 で す 。 

b。n= 指 定 さ れ た イベ ント の 少な く と も 1 回 の 発生 を 報告 し て いる 被験 者 の 数 。 「 任 意 の イベ ント 」 の 場合 、n = 任意 の イベ ント の 少な 
く と も 1 回 の 発生 を 報告 する 被験 者 の 数 。 

c。 Clopper andPearson メ ソ ッ ド に 基づく 正確 な 両面 Cl。 

PFIZER CONFIDENTIAL SDTM 作 成 : 17NOV2020 (09:48) ソー ス デ ー タ : adae テ ー ブ ル 生成 : 17NOV2020 (22:02) (カッ ト オ フ 日 : 
14NOV2020、 ス ナッ プシ ョ ッ ト 日 付 : 16NOV2020) 出力 ファ イル ・: 

。 / nda2_unblinded / C4591001_IA_P3_2MPD2 / adae_s130_1md2_ser_p3_saf 
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